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RESUMEN 
Introducción 
Los adenomas hipofisarios son el tipo de tumor intracraneal más frecuente después de gliomas,
meningiomas y schwannomas; su histología suele ser benigna y su crecimiento lento1. Los adenomas 
hipofisarios no funcionantes (AHNF) suponen el 15-54% de ellos, y su tratamiento es fundamental-
mente quirúrgico, siendo la cirugía endoscópica endonasal transesfenoidal (EET) el abordaje más 
utilizado en la actualidad, tras haber ido ganando terreno durante los últimos años a la misma vía de
abordaje, pero realizada con microscopio1. Existen numerosas publicaciones en las que se busca co-
rrelacionar factores predictivos preoperatorios con el grado de resección quirúrgica de los adenomas 
hipofisarios, pero encontramos una gran variabilidad en las diferentes series publicadas en cuanto 
al grado de resección, diagnóstico, características morfológicas de cada serie, técnica quirúrgica em-
pleada y datos preoperatorios que se recogen en cada una de ellas2–5. Esta heterogeneidad hace que
sea difícil comparar estos trabajos y que las conclusiones nunca sean las mismas. 
El factor común a casi todas estas series es la influencia negativa que tiene la invasión del seno 
cavernoso (expresado habitualmente a través del grado de Knosp) a la hora de intentar realizar una 
resección completa (RC), pero hay muchos trabajos que no recogen la proporción de casos con altos 
grados de Knosp, con lo cual falta una información muy importante a la hora de comparar el grado 
de resección (GR) entre diferentes estudios4,6,7. Otros puntos importantes son la definición de RC,
que en pocos trabajos se explica de forma clara cómo se realiza, y cómo se miden los volúmenes pre
y postquirúrgicos; creemos que para precisar porcentajes de resección con exactitud es necesario 
realizar mediciones igual de precisas, más allá del modelo elipsoide con la fórmula (AxBxC)/2. 
Objetivo 
El principal objetivo es la identificación de factores predictivos preoperatorios de RC de AHNF a 
través de la EET. Entre los objetivos secundarios se incluyó la realización de una validación externa 
de la escala TRANSSPHER4 (Figura 1) para la predicción de RC de los AHNF. 
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Figura 1. Escala TRANSSPPHER para predecir las probabilidades de resección completa de un AHNF. Se asigna un pun-
to si el diámetro máximo es superior a 40 mm, un punto para grados de Knosp 3 y 4, y otro punto si existe extensión 
nodular del adenoma. La suma dará el grado TRANSPPHER, hasta un máximo de 3 puntos. Imagen de Mooney y cols,
Operative Neurosurgery, 20194. 
Métodos 
En 100 cirugías consecutivas de AHNF resecados entre 2006 y 2019 en el Hospital Universitario La 
Paz se analizaron datos epidemiológicos, clínicos y diferentes aspectos radiológicos que pudieran ser 
predictores de resección completa. 
El grado de resección se midió objetivamente a través de un preciso análisis volumétrico em-
pleando un software semiautomático (Smartbrush®). Todos los pacientes fueron operados por el 
mismo equipo quirúrgico, con las mismas indicaciones, por vía endoscópica endonasal, y además se 
trataba de los 100 primeros casos de AHNF operados por el mismo cirujano. 
Todos los pacientes firmaron el consentimiento informado y el trabajo fue aprobado por el Comi-
té de Ética del Hospital Universitario La Paz (versión 1,1, código HULP PI-3922). 
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RESUMEN 
El análisis estadístico se realizó con el software SPSS (Statistical Package for the Social Sciences) 
de IBM, en su versión 25, 2017. Se trabajó con significación estadística del 5%. 
Para la asociación de variables categóricas se empleó el test de X2 o en su defecto se estudiaron 
en tablas 2x2 con el test exacto de Fisher. Para la comparación de variables continuas se usaron los 
test de Wilcoxon, t de Student, o el análisis de la varianza (ANOVA), en función del número de varia-
bles de agrupación. Se utilizó el test de Kruskal-Wallis para contrastar que las diferentes muestras 
estaban equidistribuidas dentro de los grupos creados de cada variable a analizar. El análisis de la 
curva de características operativas del receptor (ROC) se realizó para resumir el equilibrio entre la 
sensibilidad y la especificidad de los diferentes umbrales del diámetro máximo y el volumen preope-
ratorio, y elegimos el punto de corte que ofrecía el mejor porcentaje de clasificación correcta, que
también se utilizó para comparar las escalas TRANSSPHER original y modificada. La regresión logísti-
ca multivariante se realizó para predecir la resección completa mediante el uso de factores bivaria-
dos significativos. 
Resultados 
El volumen tumoral medio prequirúrgico fue de 8,58 cm3 (rango 0,5-58 cm3), el diámetro máxi-
mo de 27,3 mm (rango 7-67 mm), y el grado de Knosp era alto (3,4) en el 55% de los adenomas. En
el análisis por regresión logística multivariante, encontramos que ni el volumen tumoral ni el diá-
metro máximo eran variables predictivas de RC ya que ambas variables se correlacionaban entre
sí, y ambas se correlacionaban también con el grado de Knosp, que debido a su elevada potencia
estadística (p <0,001, odds ratio 25,65 con 95% intervalo de confianza de 7,19-91,52) anulaba la
posible influencia de los otros dos factores. En un nivel de predicción inferior al grado de Knosp, la
cirugía hipofisaria previa (p=0,023, odds ratio 5,81) y la señal tumoral isointensa en T2 (p=0,034,
odds ratio 3,75) influían negativamente en las probabilidades de realizar una RC. Otras variables
como el volumen tumoral, diámetro máximo, cintura tumoral, expansión nodular, invasión su-
praselar o clival, tipo de seno esfenoidal, distancia intercarotídea o la presencia de componente
hemorrágico no tenían influencia significativa sobre la capacidad de realizar una RC. 
La capacidad predictiva de RC de la escala TRANSSPHER aplicada a nuestra serie era poco útil, con 
un área bajo la curva ROC de 0,817. Modificando dicha escala en base a nuestros resultados sobre
los factores predictivos de RC, se obtiene una escala más práctica y aplicable en nuestro medio, con 
un área bajo la curva ROC de 0,877. 
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Conclusiones
 En nuestro trabajo sobre todas las variables analizadas, sólo tres factores predijeron de forma 
significativa la probabilidad de realizar una RC: grado de Knosp, cirugía selar previa, y señal isointen-
sa en la secuencia T2 de la resonancia magnética (RM). 
La utilidad de la escala TRANSSPHER en un Servicio de Neurocirugía General es escasa, por lo 
que proponemos una escala predictiva de resecabilidad basada en nuestros hallazgos, que permitirá 
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Methods 
Epidemiological, clinical and different radiological data that could be predictors of gross total re-
section were analyzed in 100 consecutive surgeries of nonfunctioning pituitary adenomas resected 
between 2006 and 2019 at Hospital Universitario La Paz. 
The extent of resection was objectively measured through a precise volumetric analysis using 
a semiautomatic software (Smartbrush®). All the patients were operated on by the same surgical 
team, with the same indications, by endonasal endoscopy, and it was also the first 100 cases of non-
functioning pituitary adenoma operated by the same surgeon. 
All patients signed the informed consent and the study was approved by the Ethics Committee of 
the Hospital Universitario La Paz (version 1.1, HULP code PI-3922). 
Statistical analysis was performed with IBM’s SPSS (Statistical Package for the Social Sciences) 
software, version 25, 2017. It was worked with a statistical significance of 5%. 
For the association of categorical variables, the X2 test was used or, failing that, 2x2 tables were
studied with Fisher’s exact test. For the comparison of continuous variables, the Wilcoxon test, Stu-
dent’s t test, or the analysis of variance (ANOVA), depending on the number of grouping variables,
were used. The Kruskal-Wallis test was used to contrast that the different samples were equidistribu-
ted within the groups created for each variable to be analyzed. The receiver operating characteristics 
(ROC) curve analysis was performed to summarize the balance between sensitivity and specificity of 
the different thresholds for maximum diameter and preoperative volume, and we chose the cutoff 
point that offered the best right classification percentage, and which was also used to compare the
original and modified TRANSSPHER scales. Multivariate logistic regression was performed to predict 
gross total resection using significant univariate factors. 
Results 
The preoperative mean tumor volume was 8.58 cm3 (range 0.5-58 cm3), the maximum diame-
ter was 27.3 mm (range 7-67 mm), and the Knosp grade was high (3.4) in 55% of adenomas. In
the multivariate logistic regression analysis, we found that neither tumor volume nor maximum
dimension were predictive variables of gross total resection since both variables were correlated
with each other, and both were also correlated with the Knosp grade, which due to its high sta-
tistical power (p <0.001, odds ratio 25.65 with 95% confidence interval 7.19-91.52) canceled out
22 
  




      
  
  




   
 
ABSTRACT 
the possible influence of the other two factors. At a prediction level lower than the Knosp grade,
previous pituitary surgery (p = 0.023, odds ratio 5.81) and isointense tumor signal on T2 (p = 0.034,
odds ratio 3.75) negatively influenced the probabilities of performing a gross total resection. Other
variables such as tumor volume, maximum diameter, tumor waist, nodular expansion, suprasellar
or clival invasion, type of sphenoid sinus, intercarotid distance or the presence of a hemorrhagic
component had no significant influence on the ability to perform a gross total resection. 
The gross total resection predictive ability of the TRANSSPHER scale applied to our series was not 
very useful, with an area under the ROC curve of 0.817. Modifying the TRANSSPHER scale based on 
our results on the predictive factors of gross total resection, a more practical and applicable scale is 
obtained, with an area under the ROC curve of 0.877. This grading scale is more appropiate accor-
ding to the characteristics of our environment. 
Conclusions 
In our study on all the variables analyzed, only three factors significantly predicted the probability 
of performing a gross total resection: Knosp grade, previous sellar surgery, and isointense signal in 
the T2 sequence of magnetic resonance imaging. 
The usefulness of the TRANSSPHER scale in a General Neurosurgery Department is limited, so we
propose a predictive scale for resectability based on our findings, which will allow better preopera-





    
  
 
    
    
  
    
   
    
  
     
  
 
   
   
1. ANATOMÍA 
1.1. Hipófsis 
La hipófisis es una glándula que se encuentra en la base del cerebro unida a éste por medio del 
tallo hipofisario, en el centro de la base del cráneo (figura 2). Sus dimensiones aproximadas son de
5 x 10 x 6 mm y tiene un peso de 0,5 g en condiciones normales, aunque puede doblar su tamaño 
durante el embarazo; está localizada en una cavidad ósea de la base del cráneo llamada silla turca. 
La glándula controla una serie de funciones hormonales que son fundamentales para el crecimiento 
humano y el metabolismo6,7. 
La hipófisis se compone de un lóbulo anterior (adenohipófisis) que supone 2/3 de su volumen 
total y otro posterior (neurohipófisis), que es 1/3 del mismo; ambos lóbulos son embriológica, ana-
tómica y funcionalmente distintos. El lóbulo anterior rodea la parte inferior del tallo hipofisario para 
formar la pars tuberalis, y el tallo hipofisario generalmente se adhiere a la porción anterosuperior de
la hipófisis. El lóbulo anterior es más firme y consistente, pero se separa fácilmente de las paredes 
selares anteriores y laterales. En cambio, el lóbulo posterior es más suave y gelatinoso, aunque está 
más firmemente unido a las paredes selares, y por tanto es difícil de extirpar. La superficie inferior 
de la glándula se ajusta al suelo de la silla turca, mientras que la forma de las superficies superior 
y laterales de la glándula es muy variable porque bordean las estructuras del seno cavernoso y el 
diafragma selar7. La superficie superior es generalmente ovoide y puede volverse triangular si las 
arterias carótidas comprimen la glándula lateral y posteriormente. La anchura de la hipófisis suele
ser igual o ligeramente mayor que su altura y su profundidad. Además, la superficie superior de la 
parte posterior la glándula se puede distinguir del lóbulo anterior por su color más claro. Este es un 
punto anatómico importante que puede ayudar a distinguir los dos lóbulos cuando la hipófisis se
aborda transcranealmente6. 
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ESTUDIO VOLUMÉTRICO DE ADENOMAS HIPOFISARIOS NO FUNCIONANTES 
Figura 2. Anatomía de la glándula hipofisaria y conexiones con el hipotálamo. Imagen de Netter F.H. y cols8. 
Dada su ubicación central, la hipófisis está rodeada por varias estructuras neurovasculares crí-
ticas. Éstas incluyen los nervios ópticos, el quiasma óptico y la circulación anterior del polígono
de Willis superiormente; senos cavernosos, arterias carótidas internas y nervios craneales lateral-
mente; y la circulación cerebral posterior y el tronco del encéfalo posteriormente. Estas estruc-
turas neurovasculares, habitualmente separadas de la hipófisis por pocos milímetros, la rodean
superior, lateral y posteriormente. Anteriormente, la glándula está encerrada por el seno esfenoi-
dal7, que es la principal razón por la que los abordajes más utilizados y seguros a la región selar
son los transesfenoidales. 
La adenohipófisis produce las hormonas de crecimiento (GH), prolactina (PRL), tirotropina (TSH),
corticotropina (ACTH), hormona luteinizante (LH) y foliculoestimulante (FSH); estas hormonas esti-
mularán diferentes órganos diana (tiroides, suprarrenales, gónadas, etc), provocando la secreción 
de la hormona correspondiente en cada uno de ellos. Por su parte, la neurohipófisis se encarga de la 
secreción de la hormona antidiurética (ADH), fundamental en el metabolismo hídrico, y de la oxito-
cina, que es un factor de inducción lácteo y estimulante para la contracción del músculo liso uterino. 
Ambas hormonas se producen en los núcleos supraóptico y paraventricular del hipotálamo, conec-









   
    
 
 
   
  
  
   
 
    
 
  
   
INTRODUCCIÓN / 1. ANATOMÍA 
1.2. Hueso esfenoides 
El esfenoides contribuye en gran medida a la anatomía de las regiones selar y paraselar, lo
cual unido a la complejidad de las estructuras neurovasculares que lo rodean y atraviesan hace
que el conocimiento de su anatomía sea imprescindible para cualquier cirujano de hipófisis.
Este hueso tiene forma de mariposa dividido en un cuerpo central, dos alas mayores, dos alas
menores, y dos procesos pterigoideos que apuntan hacia abajo desde el cuerpo esfenoidal. Las
alas menores se originan en la parte superomedial del hueso central, y las alas mayores se ini-
cian en su parte inferior.
El ala menor junto con el planum esfenoidal forma parte de la base craneal anterior, que alberga 
los tractos olfatorios, los giros rectos y la parte posterior del lóbulo frontal. El ala menor también 
contribuye a formar la parte posterior de la órbita. 
En estrecha asociación con estas estructuras óseas centrales se encuentran la hipófisis, el quias-
ma óptico, y varios nervios craneales que atraviesan diferentes orificios óseos. El límite lateral de la 
fosa craneal media está formado por la parte lateral de las alas menores y mayores del esfenoides,
y aloja el lóbulo temporal del cerebro. El ala mayor también forma la pared lateral de la órbita y el 
techo de la fosa infratemporal6,7. 
Existen diversos nervios craneales que atraviesan múltiples orificios dentro del hueso esfe-
noides. La fisura orbitaria superior, situada entre el margen inferior del ala menor y el margen
superior del ala mayor, es atravesada por el nervio óptico (II par craneal), troclear (IV par), abdu-
cens (VI par), y la rama oftálmica del nervio trigémino (rama V1 del V par). Los canales ópticos se
encuentran por encima y medialmente a la fisura orbitaria superior, de la cual se separa por medio
de un puente óseo llamado optic strut. Extracranealmente corresponde al receso opticocarotídeo
lateral, una importante marca anatómica en la pared esfenoidal lateral, de gran utilidad durante
la cirugía transesfenoidal. Otros agujeros importantes que encontramos en el hueso esfenoides,
situados en la unión del cuerpo y el ala mayor, son el foramen rotundum, canal pterigoideo, fora-
men oval y foramen espinosum (figura 3). Las principales estructuras que pasan por estos agujeros
son el nervio maxilar (rama V2 del V par), nervio vidiano, nervio mandibular (rama V3 del V par) y
arteria meníngea media, respectivamente9. 
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Figura 3. Hueso esfenoides con los orificios a través de los que abandonan el cráneo las estructuras neurovasculares. 
Imágenes de Netter F.H. y cols8. 
También hay importantes estructuras vasculares que tienen una relación íntima con el hueso es-
fenoides. Las arterias carótidas internas se proyectan en él y forman unas prominencias en la pared 
lateral del seno esfenoidal. Los senos cavernosos, discutidos más adelante con mayor detalle, se
apoyan en la porción lateral de la hipófisis y sirven como camino de paso para la extensión lateral de
algunos adenomas hipofisarios. Los senos intercavernosos pasan a través de la cavidad selar y del 
dorso selar, conectando ambos senos cavernosos. Finalmente, la arteria basilar se encuentra en la 
superficie posterior del hueso esfenoides, que forma parte del clivus superior7. 
1.3. Hueso selar 
La silla turca es una región ósea del hueso esfenoides que aloja a la glándula hipofisaria. La
glándula está limitada anteriormente por el tubérculo selar y posteriormente por el dorso de la
silla. El tubérculo es una cresta gruesa de hueso que conecta la fosa selar con el planum esfenoi-
dal. Entre el tubérculo selar y el planum esfenoidal se encuentra una depresión limitada lateral-
mente por los agujeros ópticos llamados el surco quiasmático. El quiasma óptico generalmente
se encuentra posterior a esta marca ósea. La silla turca tiene a cada lado tres espículas óseas o
prominencias: las apófisis clinoides media, anterior y posterior. Las dos últimas son puntos de
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del esfenoides, las clinoides medias se originan lateralmente al tubérculo selar, y las clinoides
posteriores se encuentran en la zona superolateral del dorso de la silla10. 
La altura de la silla es la distancia entre el suelo selar y la línea que conecta el tubérculo y el dorso. 
La longitud de la silla es la dimensión anteroposterior más grande de la fosa hipofisaria, típicamen-
te ubicada a nivel del tubérculo. La mayor distancia entre los dos surcos carotídeos se considera la 
anchura selar7. 
1.4. Seno esfenoidal 
El seno esfenoidal, contenido dentro de la parte central del hueso esfenoidal, se considera la 
puerta de entrada a la hipófisis, región paraselar y base anterior del cráneo. Es un seno paranasal de
gran tamaño ubicado posterior al seno etmoidal, generalmente dividido en dos mitades desiguales 
por un solo septo vertical. Sin embargo, no es raro encontrar múltiples tabiques completos e incom-
pletos que dividen el seno en varias celdas (figura 4), lo que complica la anatomía descriptiva de esta 
región11. La separación vertical principal a menudo se continúa posteriormente por debajo de la silla 
turca hasta el receso clival. Sin embargo, este tabique se puede dirigir hacia cualquiera de los sifones 
carotídeos, lo que obliga a la necesidad de realizar una disección atraumática y cuidadosa mientras 
se eliminan estos tabiques para evitar dañar las estructuras vasculares subyacentes. 
Figura 4. Imagen intraoperatoria del interior del seno esfenoidal, antes de retirar la mucosa que tapiza sus paredes. 
En este caso carece del típico tabique central, y muestra dos tabiques (*) laterales. ACI: arteria carótida interna. 
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Los tabiques individuales se encuentran en el 68% de los casos, y pueden encontrarse a una dis-
tancia de hasta 8 mm de la línea media. El ostium natural del seno esfenoidal es elíptico y general-
mente está ubicado en la cara anterosuperior de la pared anterior del seno esfenoidal, aproximada-
mente 1,5 cm superior a las coanas en el receso esfenoetmoidal, adyacente a la punta posterior del 
cornete medio y el borde inferior del cornete superior (Figura 5A). La ampliación de este ostium nos 
dará acceso al interior del seno esfenoidal, donde podremos identificar las prominencias carotídeas,
la silla turca, el clivus y el planum esfenoidal (Figura 5B). 
Figura 5. A. Ostium esfenoidal 
de la fosa nasal derecha, pun-
to de acceso al seno esfenoi-
dal. B. Silla turca remodelada 
en un caso de adenoma hipofi-
sario no funcionante y su rela-
ción con el planum esfenoidal 
y las prominencias carotídeas. 
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La celda de Onodi, cuando está presente, representa la neumatización de una celda etmoidal 
posterior que protruye en el seno esfenoidal, y puede dificultar la identificación del verdadero seno 
esfenoidal. Está presente en el 7-25% de los pacientes y debe ser reconocida radiográficamente an-
tes de iniciar un abordaje endoscópico endonasal a la base del cráneo. Esto es importante debido a 
que el nervio óptico se encuentra en la pared lateral de la celda de Onodi12,11. 
El seno esfenoidal puede estar neumatizado de forma variable y se definen diferentes tipos según 
la posición del seno en relación con la silla turca7 (figura 6): 
⚫ Selar: tiene una extensa neumatización anterior e inferior a la protuberancia selar, permitien-
do la identificación de las marcas anatómicas fundamentales durante la cirugía transesfenoi-
dal. El grosor de la pared anterior de la silla turca oscila entre 0,1 y 0,7 mm en estos casos. 
⚫ Preselar: presenta neumatización anterior, lo que hace que la protuberancia selar y otros pun-
tos de referencia sean un poco más difíciles de identificar. El grosor de la pared anterior de la 
silla oscila entre 0,3-1,5 mm en el seno preselar. 
⚫ Conchal: en estos casos no existe neumatización del seno esfenoidal, habitual en niños me-
nores de 12 años de edad, lo que plantea una disección anatómica desafiante para el manejo 
de cualquier lesión selar o de la base del cráneo anterior. En este patrón, el hueso que separa 
la silla turca del seno esfenoidal suele tener un espesor mayor de 10 mm. Utilizar la neurona-
vegación es fundamental para llevar a cabo un abordaje transesfenoidal a través de un seno 
esfenoidal conchal para evitar desviarse lateralmente mientras se realiza el fresado del hueso. 
⚫ Un último patrón adicional de neumatización que se ha descrito se llama seno esfenoidal postse-
lar, donde, además de un patrón selar, existe una neumatización posterior a la prominencia selar.
Figura 6. Tipos de neumatización del seno esfenoidal. Imágenes de Singh A. y cols7. 
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A veces también se puede observar una neumatización lateral, por el cual el seno se extiende
hacia las raíces de los procesos pterigoideos o el ala mayor del esfenoides. Además, a medida
que aumenta la edad de una persona, el seno esfenoidal se neumatiza cada vez más debido a la
reabsorción ósea, lo que puede terminar poniendo en contacto directo la mucosa del seno con la
duramadre.
Un estudio radiológico de 296 pacientes operados de adenomas hipofisarios a través de una vía 
transesfenoidal revisó las diferentes variantes anatómicas del seno esfenoidal. Hubo una incidencia 
del 77% de seno selar, 17% preselar y 2% de incidencia de neumatización del seno esfenoidal con-
chal. Se observó un tabique esfenoidal único en el 71,6% de los senos esfenoidales, doble septo en 
el 10,8%, múltiples septos en el 8,7% y no existía septo alguno en el 10,8% de ellos. La silla turca era 
prominente en 189 pacientes13. Un estudio radiológico similar coincidió con los hallazgos de un solo 
tabique esfenoidal en el 80% de los casos y un tabique doble en el 20%11,14. 
La arteria carótida interna (ACI) se encuentra directamente apoyada en la pared lateral del
seno esfenoidal, lo que lo convierte en el punto anatómico más importante a identificar para
evitar una complicación catastrófica durante la cirugía hipofisaria. El grado de neumatización del
seno esfenoidal influye en si la ACI se ve como una pequeña prominencia en el interior del seno
o si podemos identificar su curso completo a lo largo de la pared lateral del seno esfenoidal. El
segmento paraselar de la ACI se divide en tres segmentos: la porción horizontal inferior, la porción
vertical anterior, y la porción horizontal superior. Tanto el segmento inferior como el anterior son
intracavernosos7. 
Otra clasificación de la ACI hace referencia a la zona del seno esfenoidal donde encontraremos 
la prominencia carotídea; en diversos estudios anatómicos, Rhoton determina tres zonas donde po-
demos encontrarla: retroselar, infraselar y preselar6,9. La zona retroselar se encuentra en la porción 
posterolateral del seno esfenoidal, la zona infraselar se sitúa debajo del suelo selar, y la zona preselar 
está anterolateralmente a la pared selar. En un estudio de 50 especímenes, el 98% de ellos mostra-
ban la prominencia a nivel preselar, el 80% infraselar y el 78% retroselar6,12. Es necesario identificar 
todos los aspectos anatómicos de la prominencia carotídea para mejorar la seguridad de un proce-
dimiento transesfenoidal15 (figura 7). 
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Figura 7. Preparaciones anatómicas de tres arterias carótidas izquierdas distintas. Su anatomía, morfología y disposi-
ción determinarán las prominencias que podemos encontrar en el seno esfenoidal. A. El segmento paraclival discurre
de lateral a medial. B. Segmento paraclival recto. C. Segmento paraclival de medial a lateral. Sus trayectorias definen 
donde se encuentran las rodillas carotídeas y su proximidad a la hipófisis. Imágenes de Dolci y cols15. supr: segmento 
supraclinoideo. cav: segmento cavernoso. par: segmento paraclival. La línea de puntos marca la trayectoria de la
carótida paraclival. 
La distancia entre la cara lateral de la hipófisis y el margen medial de la ACI es otra consideración 
anatómica muy importante durante la cirugía transesfenoidal. La distancia entre la arteria y la glán-
dula oscila entre 1 y 7 mm con un promedio de 2,3 mm. En el 25% de los casos, la arteria cruza la 
pared medial del seno cavernoso y sobresale en la hipófisis. En estos casos a menudo queda tumor 
residual inadvertidamente en la zona selar posterior. En el mismo estudio, la distancia más corta en-
tre las dos arterias carótidas se encontraba en la región supraclinoidea en el 82% de los casos, en el 
seno cavernoso en el 14% de los casos, y en el seno esfenoidal en el 4% de ellos6. 
Los recesos opticocarotídeo (OCR) lateral y medial son dos importantes puntos anatómicos de re-
ferencia en la cirugía transesfenoidal7,16 (Figura 8). Ambos coinciden anatómicamente con estructu-
ras óseas intracraneales (apófisis clinoides) de la base craneal que son referencia habitual en cirugías 
mediante craneotomía, pero para que su identificación sea posible desde la perspectiva endonasal 
es imprescindible que ambas se encuentren neumatizadas. Las probabilidades de que esto suceda 
aumentan cuanto más avanzada sea la edad del paciente. 
35 
      







     
 
 
    




ESTUDIO VOLUMÉTRICO DE ADENOMAS HIPOFISARIOS NO FUNCIONANTES 
⚫ El OCR lateral está limitado superomedialmente por el canal óptico e inferomedialmente por 
la prominencia carotídea. El receso corresponde al optic strut y la apófisis clinoides anterior 
intracranealmente. El III par craneal se encuentra en la parte inferior dentro de los límites de
este receso. 
⚫ El OCR medial se encuentra en la porción lateral del tubérculo selar, que está limitado supe-
rolateralmente por el canal óptico e inferolateralmente por la prominencia carotídea, y se 
corresponde con la clinoides media por vía intracraneal. Por tanto, es el espacio medial a la 
unión entre el nervio óptico y las arterias carótidas, y se corresponde con la apófisis clinoides 
media si miramos desde el interior del cráneo. 
Figura 8. Visión endoscópica transnasal de la región selar y de los recesos óptico carotídeos. A. Seno esfenoidal in-
tensamente neumatizado. B. Visión tras la extirpación del hueso selar, tubérculo selar y planum esfenoidal. OCRM:
receso óptico carotídeo medial. OCRL: receso óptico carotídeo lateral. ACI: arteria carótida interna. 
La ACI y la protrusión del nervio óptico son dos lugares frecuentes de variaciones anatómicas den-
tro del seno esfenoidal. El hueso que separa la arteria del seno es más delgada anteriormente y más 
gruesa en la parte posterior, con la porción más delgada justo debajo del tubérculo selar. Múltiples 
estudios han demostrado que el hueso que se encuentra sobre la ACI mide menos de 0,5 mm en casi 
el 90% de los pacientes. Además, este hueso puede no existir en el 10% de ellos, donde la mucosa 
del seno esfenoidal descansa directamente sobre la arteria. La presencia de variaciones anatómicas 
aumenta la complejidad de la cirugía endoscópica en esta región. Los canales ópticos sobresalen 
en la porción superolateral del seno esfenoidal, y la mayoría de los estudios han demostrado que
el hueso que cubre los canales ópticos también es inferior a 0,5 mm de espesor en más del 80% de
las muestras. Por tanto, la existencia de un hueso delgado o la falta del mismo en estas zonas puede 
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explicar fácilmente la incidencia observada de lesión de la arteria carótida interna o del nervio óptico 
durante la cirugía transesfenoidal6. 
Un estudio radiológico de 92 TAC (tomografía axial computarizada) de seno esfenoidal mostró 
una protrusión de la ACI en el 26% de ellos, protrusión del nervio óptico en el 32% y neumatización 
de la clinoides anterior en el 29% de los pacientes. La dehiscencia ósea a nivel del nervio óptico se
observó en el 23% de los casos, y dehiscencia a nivel de la ACI en el 26% de ellos. Se observaron 
dehiscencias bilaterales en el 16% de los pacientes. Además, se encontró una relación estadísti-
camente significativa entre la neumatización de las clinoides anteriores y la protrusión del nervio 
óptico. Los autores postularon que la neumatización de las clinoides anteriores puede producir el 
desplazamiento medial del nervio óptico14. Ocasionalmente, como se mencionó con anterioridad,
sólo se observa una cubierta mucoperióstica sobre la ACI. El reconocimiento de los distintos tipos 
de prominencias óseas y las depresiones y sus incidencias relativas son consideraciones importantes 
para el cirujano endoscópico de base de cráneo7. 
1.5. Diafragma selar 
El diafragma selar es una vaina dural compuesta por dos hojas de duramadre que forman el techo 
de la glándula hipofisaria. Su forma es rectangular, convexa en el 54% de pacientes, plana en el 42% 
y cóncava en el 4%. Tiene una abertura en la zona central, por donde a través de él desciende el ta-
llo hipofisario desde el tercer ventrículo. Esta abertura en el diafragma suele ser más grande que el 
tamaño del tallo hipofisario, y hay una variabilidad notable en su tamaño y morfología: un estudio 
mostró que era mayor de 5 mm en el 56% de los casos, redondeado en el 54% y elíptico en el 46% de
los pacientes6. El diafragma es más delgado alrededor del infundíbulo y más grueso en la periferia. 
El tamaño y morfología de la abertura del diafragma determinan el patrón de crecimiento en reloj 
de arena o muñeco de nieve de algunos adenomas de hipófisis. Un gran defecto central o periférico 
en el diafragma predispone al paciente a una silla turca vacía, donde la aracnoides cruza hacia la 
silla turca, y si se abre puede provocar una fuga de líquido cefalorraquídeo después de una cirugía 
hipofisaria (Figura 9). 
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Figura 9. Diafragma selar. A. Visión superior de la glándula hipofisaria mostrando una gran abertura diafragmática 
natural. Imagen de Rhoton A.L.6. B. Imagen de resonancia magnética de un adenoma no funcionante con la caracte-
rística imagen en reloj de arena, debido al estrangulamiento tumoral a la a altura del diafragma selar. 
Un reciente estudio en cadáveres evaluó los aspectos anatómicos del diafragma, específicamen-
te su papel en guiar el crecimiento superior de los adenomas hipofisarios. Veinte cabezas fueron 
disecadas, y se tomaron varias medidas a nivel del diafragma selar. Los autores encontraron que el 
diafragma estaba compuesto por dos capas de dura madre con una media de diámetro anteropos-
terior de 7,26 mm (3,4 a 10,7 mm) y lateral de 7,33 mm (2,8 a 14,1 mm). La gran variabilidad en el 
tamaño y forma de la abertura del diafragma explica que algunos AHNF crezcan con gran facilidad 
hacia el compartimento supraselar. Los autores también propusieron un sistema de clasificación del 
diafragma selar con respecto a la abertura central, para así poder clasificar también el patrón de cre-
cimiento de los adenomas. El grupo A (20% de los especímenes estudiados) tiene una abertura de
menos de 4 mm, el grupo B (40% de ellos) tiene una abertura de entre 4 y 8 mm, y el grupo C (40%) 
tiene una abertura de más de 8 mm17. 
1.6. Seno cavernoso 
Los senos cavernosos se encuentran en las paredes laterales del seno esfenoidal, la silla turca y 
la glándula hipofisaria. Se extienden entre la fisura orbitaria superior anteriormente, y ápex petroso 
posteriormente. Las paredes mediales de los senos cavernosos están separadas por una sola capa 
de duramadre de las paredes laterales de la glándula hipofisaria, lo cual explica que los adenomas 
hipofisarios de gran tamaño puedan crecer fácilmente en dirección lateral hacia los senos caverno-
sos. Aunque con frecuencia adelgazan o erosionan el suelo de la silla turca, no se diseminan con la 
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misma facilidad en sentido inferior, anterior, o posterior, dados los límites óseos de la silla turca turca 
en esas zonas18. 
Los senos cavernosos contienen varias estructuras neurovasculares, entre ellos varios segmen-
tos de la ACI, que entra en el seno cavernoso después de su curva lateral (por encima del foramen
lacerum), lateral a las apófisis clinoides posteriores. La arteria viaja anteriormente y luego supe-
riormente, medial a las clinoides anteriores, donde penetra en el techo del seno cavernoso. La
arteria carótida intracavernosa se fija en múltiples puntos, que incluyen los anillos durales proxi-
males y distales. 
Los nervios que atraviesan el seno cavernoso son el nervio oculomotor común (III par), segui-
do por el nervio troclear (IV par), el oftálmico o división superior del nervio trigémino (V1) y el
nervio abducens (VI), de superior a inferior. III, IV y V1 se encuentran entre las dos hojas durales
de la pared lateral del seno cavernoso, mientras que el VI par se encuentra en el interior del seno
cavernoso entre la pared lateral de la arteria carótida interna y V1. El III par craneal entra en el
seno cavernoso lateral y anterior al dorso de la silla, mientras que V1 lo hace por debajo y viaja
superiormente para salir por la fisura orbitaria superior. El VI par penetra en el seno cavernoso en
su borde inferior y posterior, gira alrededor de la carótida intracavernosa, y corre paralelo a V119 
(Figura 10). 
Figura 10. Visión lateral del seno cavernoso mostrando sus tres compartimentos (superior, posterior e inferior) y las 
relaciones entre los pares craneales y la arteria carótida interna. Imagen de Fernández-Miranda y cols20. 
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Varios senos venosos conectan los senos cavernosos bilateralmente; se encuentran alrededor
del diafragma y la hipófisis, y se denominan según su ubicación respecto a la hipófisis, pudiendo
ser anterior, inferior o posterior a la glándula. El seno intercavernoso anterior pasa por delante
de la hipófisis, y el posterior pasa por detrás. El seno intercavernoso anterior suele ser más gran-
de que su parte posterior y a veces puede cubrir toda la cara anterior de la silla, aunque lo más
habitual es que solamente exista a nivel del borde anterior del suelo selar (seno intercavernoso
inferior) o a nivel de la parte más superior de la silla, prácticamente a la altura del diafragma (seno
intercavernoso superior). Esta configuración puede causar importante sangrado durante una ciru-
gía transesfenoidal, aunque generalmente es controlado mediante una suave presión prolongada
sobre él y con la ayuda de agentes hemostáticos, siendo preferibles aquellas presentaciones en
espuma, por su fácil aplicación. Cuando existen tanto el intercavernoso anterior como el poste-
rior, a la estructura completa se le denomina seno circular. El seno intercavernoso más grande y
constante es el seno basilar, que pasa por detrás del dorso selar y el clivus superior, conectando la
parte posterior de ambos senos cavernosos. Existen variaciones múltiples para los senos interca-
vernosos, que incluyen combinaciones de las conexiones anterior, posterior e inferior o la comple-
ta ausencia de algunos o todos ellos12,21. 
1.7. Anatomía vascular de la región selar 
La mayor parte de la irrigación de la región selar procede de la porción intracavernosa de la ACI. 
El tronco meningohipofisario es su rama más importante en esta región, y se origina a nivel del dor-
so de la silla justo antes de que la ACI gire anteriormente después de salir del canal carotídeo. Sus 
ramas son la arteria hipofisaria inferior, la arteria meníngea dorsal y la arteria del tentorio (arteria de
Bernasconi-Cassinari). La arteria hipofisaria inferior transcurre medialmente, e irriga la neurohipó-
fisis. Esta arteria también se anastomosa con la contralateral desde el lado opuesto, y juntas irrigan 
la duramadre del suelo selar. Existe otra arteria, la capsular de McConnell, presente en el 30% de los 
casos, que surge de la cara medial de la arteria carótida interna e irriga la cápsula de la glándula y la 
duramadre que recubre las paredes anterior e inferior de la silla turca. 
La arteria hipofisaria superior se origina en la arteria carótida interna en la región supraclinoidea,
transcurre medialmente debajo del suelo del tercer ventrículo, y se conecta con la contralateral para 
formar un anillo vascular alrededor del infundíbulo hipofisario. Esta rama también proporciona irri-
gación al nervio óptico, quiasma, tracto óptico, infundíbulo y suelo del tercer ventrículo6 (Figura 11). 
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Figura 11. Superior. Corte coronal a través del seno cavernoso. Inferior. Anatomía vascular de la región selar, y rela-
ciones con la vía óptica. Imágenes de Netter F.H. y cols8. 
1.8. Anatomía supraselar 
Los tumores que se originan en la silla turca a menudo se extienden hacia la cisterna supraselar 
y el suelo del tercer ventrículo. La anatomía supraselar superior a la fosa hipofisaria ha sido descrita 
por Perneczky como una pirámide equilátera cuyo eje vertical está formado por el infundíbulo y 
el tallo hipofisario. El conocimiento de esta pirámide ayuda al cirujano endoscópico a entender la 
relación anatómica de las estructuras neurovasculares durante la cirugía de base de cráneo7,22. Sus 
paredes están formadas por las siguientes estructuras: 
⚫ Pared anterior: nervios ópticos, quiasma óptico, lámina terminalis, arterias cerebrales anterio-
res y arteria comunicante anterior (figura 12). 
⚫ Paredes laterales: arterias carótidas internas, tractos ópticos, arterias coroideas anteriores y 
arterias cerebrales posteriores. 
⚫ Pared posterior: mesencéfalo, arteria basilar, arterias cerebelosas posterosuperiores y nervios 
oculomotores. 
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Los nervios ópticos, nervios oculomotores y tractos olfatorios atraviesan la región supraselar y 
el espacio incisural anterior. Este espacio incisural anterior se encuentra entre los bordes libres del 
tentorio y la parte anterior del mesencéfalo, que se corresponde en gran medida con la región supra-
selar. Los nervios ópticos salen de los canales ópticos medialmente a las apófisis clinoides anteriores 
y se dirigen hacia atrás, medial y superiormente hacia el quiasma óptico. Los tractos ópticos conec-
tan con el quiasma óptico y viajan en sentido posterior y lateralmente alrededor de los pedúnculos 
cerebrales para entrar en el espacio incisural medio. El quiasma óptico se encuentra en la unión de
la pared anterior (lámina terminalis) y el suelo del tercer ventrículo. Las principales estructuras situa-
das superiormenente al quiasma óptico son las arterias cerebrales anteriores, la arteria comunicante
anterior, la lámina terminalis y el tercer ventrículo. Inferiormente al quiasma óptico encontramos el 
diafragma selar y la hipófisis; lateralmente se encuentran las arterias carótidas internas y posteroin-
feriormente el infundíbulo hipofisario7. 
La relación entre el quiasma óptico, la hipófisis y el infundíbulo es fundamental para los abor-
dajes transcraneal y transesfenoidal a la hipófisis. Existen tres patrones quiasmáticos diferentes7: 
⚫ Normal: el quiasma se encuentra por encima del diafragma y la hipófisis. Es el más frecuente. 
⚫ Prefijado: el quiasma está situado anteriormente, sobre el tubérculo selar. Se observa en el 
10% de los casos. 
⚫ Postfijado: se encuentra por encima del dorso selar. Aparece en el 15% de los casos. 
Por ejemplo, con un quiasma prefijado, encontraremos un espacio pequeño entre el tubérculo 
selar y el quiasma, que restringiría el acceso a la cisterna supraselar a través de un abordaje transes-
fenoidal. En cambio, plantearía poca dificultad para acceder a la cisterna supraselar si el abordaje se
realiza transcranealmente6,9. 
Hay otros nervios craneales que se encuentran en el espacio supraselar y que deben te-
nerse en cuenta ante una cirugía de hipófisis, especialmente en casos de adenomas de gran
tamaño11,23: 
⚫ III: surge del mesencéfalo (porción medial del pedúnculo cerebral) y discurre entre las arterias 
cerebelosas posterosuperiores y las arterias cerebrales posteriores. Luego viaja en la cisterna 
interpeduncular, perfora el techo del seno cavernoso y viaja hacia atrás en la esquina supero-
lateral del seno cavernoso. 
⚫ IV: también se origina en el mesencéfalo, debajo del colículo inferior, y viaja contralateralmen-
te en las cisternas ambiens y crural, alrededor del mesencéfalo. Penetra en el seno cavernoso 
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⚫ VI: se origina en el borde inferior de la protuberancia y pasa inmediatamente por encima o por 
debajo de la arteria cerebelosa anteroinferior. Viaja a través de la cisterna prepontina hasta el 
borde superior del ápex petroso, para penetrar en el canal de Dorello. Finalmente, entra en la 
parte posteroinferior del seno cavernoso. 
⚫ Las ramas del nervio trigémino (V par), surgen de la protuberancia como un único nervio y se 
dividen en el borde anterior del ganglio de Gasser. 
• V1: viaja en la porción anteroinferior del seno cavernoso, accediendo a la órbita a través 
de la fisura orbitaria superior. 
• V2: no entra en el seno cavernoso. Discurre por debajo del seno cavernoso en la pared 
lateral del seno esfenoidal y abandona el cráneo a través del foramen rotundum. 
• V3: transcurre inferiormente a los anteriores y abandona el cráneo a través del foramen oval. 
Figura 12. Anatomía y vascularización supraselar. A. Visión transnasal mostrando la complejidad de esta zona, donde 
encontramos nervios ópticos, quiasma y arterias cerebrales anteriores y comunicante anterior en íntima relación. B. 
Visión transcraneal, donde observamos que la mitad anterior del polígono de Willis se apoya en la región supraselar. 
Imágenes de Rhoton A.L. y cols6. 
1.9. Relaciones vasculares de la región supraselar 
El polígono de Willis y sus componentes vasculares están contenidos en la región supraselar. La 
disección en esta área es particularmente compleja, debido a la gran cantidad de vasos que pueden 
estar en contacto con un adenoma hipofisario6 (figura 12B). 
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ESTUDIO VOLUMÉTRICO DE ADENOMAS HIPOFISARIOS NO FUNCIONANTES 
Todas las arterias del polígono de Willis y los sistemas carotídeo y basilar pueden estar en contacto
íntimo con los adenomas hipofisarios que presentan expansión supraselar. El tercer ventrículo también
está estrechamente relacionado con varios de estos vasos: la parte anterior del polígono de Willis se
encuentra adyacente a la pared anterior del tercer ventrículo, y la mitad posterior del polígono y el top
de la arteria basilar están situadas justo debajo del suelo del tercer ventrículo12,24 (figura 13). 
Figura 13. El polígono de Willis forma un anillo vascular en cuyo centro se encuentra la región selar; muchas de las 
arterias que lo forman se encuentran en estrecho contacto de las estructuras selares y supraselares. Imagen de Neu-
rociencias-Asociación Educar. 
La ACI y sus ramas perforantes irrigan los nervios ópticos, quiasma, tractos ópticos, infundíbulo,
y suelo del tercer ventrículo. La arteria hipofisaria superior se origina en la región supraclinoidea de
la ACI, circula medialmente debajo del suelo del tercer ventrículo, y se anastomosa con su contrala-
teral para forman un anillo vascular alrededor del infundíbulo hipofisario. La arteria oftálmica es la 
primera rama de la ACI, y entra al canal óptico por debajo del nervio óptico. Habitualmente surge de
la porción supraclinoidea de la ACI, pero a veces (20%) proviene de la carótida cavernosa y rara vez 
es rama de la arteria meníngea media7. La arteria cerebral anterior procede de la arteria carótida 
interna y circula anteromedialmente por encima del nervio óptico y el quiasma, conectando con 
su contralateral a través de la arteria comunicante anterior cerca de la fisura interhemisférica. La 
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se encuentra justo encima del quiasma. Las arterias cerebrales anteriores y la arteria comunicante
anterior emiten ramas que irrigan el hipotálamo y el fórnix9,25. La arteria comunicante posterior se 
origina en la pared posterior de la arteria carótida interna y viaja posteromedialmente por debajo 
de los tractos ópticos y el suelo del tercer ventrículo para unirse a la arteria cerebral posterior. Sus 
ramas abastecen el quiasma óptico, el tálamo, el hipotálamo y cápsula interna. La arteria coroidea 
anterior surge desde la cara posterior de la arteria carótida interna encima del origen de la arteria 
comunicante posterior. Viaja posterolateralmente por debajo del tracto óptico entre el uncus tem-
poral y el pedúnculo cerebral, e irriga el tracto óptico, la parte posterior del tercer ventrículo, brazo 
posterior de la cápsula interna, y estructuras mediales del lóbulo temporal. Las venas en la región 
supraselar son pequeñas y no suelen causar sangrado significativo. La región supraselar es drenada 
por diversas ramas venosas que suelen confluir en la vena basal de Rosenthal. Estas venas viajan 
entre el mesencéfalo y los lóbulos temporales, y confluyen con la vena cerebral interna para formar 
la vena de Galeno6. 
2. ADENOMAS HIPOFISIARIOS 
2.1. Clasifcaciones 
Los adenomas hipofisarios se clasifican de acuerdo a su patrón de producción hormonal y a su 
presentación clínica. Se dividen en funcionantes cuando producen PRL, GH, ACTH, gonadotropinas 
o TSH, acompañados del cuadro clínico de hiperfunción hormonal correspondiente, y no funcionan-
tes, que son aquellos en los que no existe ningún síndrome clínico aparente. Algunos de estos últi-
mos tumores pueden producir hormonas sin ningún cuadro clínico de hiperfunción hormonal; son 
los llamados adenomas silentes. 
Las clasificaciones radiológicas y quirúrgicas se basan en la localización del tumor, tamaño, y gra-
do de invasión. Todos los subtipos de adenoma pueden presentarse como microadenomas, defini-
dos como aquellos intraselares y de menos de 1 cm de diámetro mayor, o macroadenomas, aquellos 
mayores de 1 cm, que generalmente se extienden más allá de la silla turca. El tumor puede alcanzar 
el seno cavernoso lateralmente (extensión paraselar), el quiasma óptico (extensión supraselar) o el 
seno esfenoidal inferiormente, y según su capacidad para perforar la pared ósea de la silla turca o 
extenderse fuera de la duramadre, pueden clasificarse en invasivos o no invasivos. 
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Existen otras dos clasificaciones que miden con más detalle la capacidad invasiva de los adenomas: 
⚫ Clasificación de Hardy26: la más antigua de las dos, que se emplea con menor frecuencia ya 
que aporta poca capacidad predictiva para la resecabilidad de un adenoma. 
- 0: Apariencia hipofisaria normal. 
- I: Microadenoma menor de 10 mm limitado a la silla turca. 
- II: Macroadenoma mayor de 10 mm limitado a la silla turca. 
- III: Invasión localizada de la silla turca. 
- IV: Invasión difusa de la silla turca. 
⚫ Grado de Knosp27: es una clasificación radiológica que mide las probabilidades de que exista 
invasión real del seno cavernoso. Se divide en cinco grupos y será explicada con detalle en la 
sección de diagnóstico por pruebas de imagen. Se trata de la clasificación más empleada en 
la actualidad, ya que es la que más información aporta acerca de las dificultades para resecar 
un adenoma hipofisario. 
Hasta la aparición en 2017 de la nueva clasificación de la Organización Mundial de la Salud
(OMS), para la clasificación histológica de un adenoma hipofisario era necesario recurrir a las
técnicas de inmunohistoquímica (IHQ) que permitiesen la detección de la hormona producida
por el tejido patológico, dado que la clasificación tintorial primitiva clásica (acidófilos, basófilos)
había quedado obsoleta. Como técnicas de apoyo se empleaban la microscopía electrónica, que
permite observar la morfología de los gránulos secretores y las organelas, así como las técnicas
de hibridación in situ que detectan el mRNA de las hormonas sintetizadas incluso cuando no las
secreten. 
La tabla 1 contiene datos del estudio de Clayton28, sobre una población de un millón de ha-
bitantes, y de Kovacs y Horvath29,30, que recoge los principales características de los adenomas
hipofisarios. Se corresponde a la clasificación utilizada antes de la aparición de la clasificación de
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Tabla 1. Clasificación con características clínicas y patológicas de los adenomas hipofisarios28,29,31. 
Tipo de adenoma Expresión mRNA Inmunohistoquímica Clínica 
Lactotropo PRL PRL 
Hipogonadismo 
Galactorrea 
Somatotropo PRL PRL 
Acromegalia 
Gigantismo 
Mixto GH, PRL GH, PRL 
Hipogonadismo 
Acromegalia 
Mamosomatotropo GH, PRL GH, PRL Galactorrea 
Corticotropo POMC ACTH Cushing 
Tirotropo TSH TSH Hipertiroidismo 





LH, FSH Glicoproteínas 
Fallo hipofisario 
POMC: proopiomelanocortina. 
2.2. Clasifcación histológica de la OMS 2017 
La cuarta edición de la clasificación histológica de la OMS ha sido publicada recientemente32,33, e 
incluye la clasificación de los tumores de los órganos endocrinos. 
Hay dos cambios prácticos en esta edición. Uno es que el término “adenoma atípico”, que se usó 
para predecir patológicamente los casos con mal pronóstico, es completamente eliminado. El otro 
cambio es la introducción de una clasificación más precisa basada en el linaje celular del adenoma 
de hipófisis utilizando inmunohistoquímica para factores de transcripción y producción de hormo-
nas. Dada la ausencia de disponibilidad de estos medios de diagnóstico en muchos centros, la nueva 
clasificación plantea algunos problemas para diagnosticar casos reales33. 
La edición de 2004 clasificaba los tumores endocrinos hipofisarios en sólo tres categorías
para reflejar el potencial maligno de los adenomas hipofisarios (adenoma típico y adenoma atí-
pico) y del carcinoma de hipófisis32–34. El término “adenoma atípico” se definía como un tumor
con un índice de Ki-67 superior al 3%, y la inmunorreactividad difusa del p53 para predecir un
potencial maligno. Desde una perspectiva diferente, cada adenoma productor de hormonas se
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Después de la edición de 2004, muchas publicaciones identificaron deficiencias en aquella clasifi-
cación, que formaron la base para la reciente clasificación de la OMS de 2017. Dichas consideracio-
nes incluyen: 
⚫ Es necesario estudiar los factores de transcripción que regulan la diferenciación celular y la 
actividad hormonal de las células adenohipofisarias. Hay tres vías principales para la diferen-
ciación celular adenohipofisaria35. 
⚫ La predicción de pronóstico utilizando sólo un índice de proliferación celular, el índice de Ki-67,
es inadecuada33,35. 
⚫ La IHQ para la queratina CAM 5,2, que es una citoqueratina de bajo peso molecular, es útil 
para dividir los tumores hipofisarios en subtipos apropiados, tales como adenomas somato-
tropos densa y escasamente granulados, que previamente se identificaban exclusivamente a 
través de estudios ultraestructurales33,35. 
⚫ Las alteraciones moleculares subyacentes a la formación del adenoma es importante para la 
clasificación33,35. 
⚫ El tumor somatotropo escasamente granulado, el tumor lactotropo densamente granulado,
el tumor mamosomatotropo, el tumor de células madre acidófilas y varios tumores silentes 
(particularmente corticotropos silentes) son subtipos histológicos agresivos36. 
Hay tres caminos principales para la diferenciación de células adenohipofisarias en células pro-
ductoras de hormonas, que se determinan de acuerdo con la expresión de factores de transcripción 
específicos33,35: 
⚫ Corticotropos (secretan ACTH): regulados por el factor de transcripción hipofisario t-box (TPIT). 
⚫ Somatotropos (células productoras de GH), lactotropos (células productoras de PRL), mamo-
somatotropos (células productoras de GH y PRL) y tirotropos (productoras de TSH): regulados 
por el factor de transcripción hipofisario 1 (PIT1). 
⚫ Gonadotropos (células productoras de FSH / LH): regulados por el factor esteroidogénico-1 
(SF1) (Fig. 14). 
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Células madre de 











Figura 14. Base de linaje de las células adenohipofisarias y principales factores de transcripción33. TPIT: factor de 
transcripción hipofisario t-box. PIT1: factor de transcripción hipofisario 1. SF1: factor esteroidogénico-1. 
La clasificación de la OMS de 2017 requiere oficialmente IHQ de rutina para las siguientes hormo-
nas hipofisarias: GH, PRL, TSH-beta, ACTH, FSH-beta, LH-beta y subunidad alfa, y además requiere
factores de transcripción: PIT1, SF1 y TPIT. También recomiendan IHQ de rutina para la citoqueratina 
bajo de peso molecular CAM5,2 para distinguir adenomas especiales, Ki-67 y recuento mitótico para 
evaluar la proliferación celular, y receptores de somatostatina SSTR2 y SSTR5 para facilitar la predic-
ción terapéutica32. Estos cambios han eliminado la necesidad de estudios de microscopía electrónica 
(Tabla 3). 
Como resultado de la introducción de IHQ para los factores de transcripción, el adenoma de 
células nulas (null cells) se ha definido recientemente como aquel adenoma que no presenta inmu-
norreactividad para factores de transcripción adenohipofisarios ni para producción hormonal 30,33,37 
(tabla 3). Este adenoma se había definido en la edición anterior como un adenoma hormonalmente 
negativo sin incluir la valoración de los factores de transcripción, y representaba el 10% de todos los 
adenomas hipofisarios33. Con la introducción de esta modificación, los nuevos adenomas de células 
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Tabla 3. Variaciones histológicas de los adenomas hipofisarios en la clasificación de la OMS de 201733. 












Somatotropo-lactotropo GH±PRL±subunidad-α PIT-1, α-ER 
Escaso granulado PRL PIT-1, α-ER 
Lactotropo Denso granulado PRL PIT-1, α-ER 
Células madre acidófilo PRL±GH, LMWCK PIT-1, α-ER 
Tirotropo β-TSH, subunidad-α PIT-1, GATA2 
Denso granulado ACTH, LMWCK T-PIT 
Corticotropo Escaso granulado ACTH, LMWCK T-PIT 
Células de Crooke ACTH, LMWCK T-PIT 
Gonadotropo β-FSH, β-LH, subunidad-α SF-1, GATA2, α-ER 




GH, PRL, β-TSH, ±subunidad-α 
Varios 
PIT-1 
IHQ: inmunohistoquímica. LMWCK: citoqueratinas de bajo peso molecular. CK: citoqueratinas. TPIT: factor de transcrip-
ción hipofisario t-box. PIT1: factor de transcripción hipofisario 1. SF1: factor esteroidogénico-1. α-ER: subunidad alfa del 
receptor estrogénico. 
Los anticuerpos específicos para TPIT aún no se comercializan, y sólo unos pocos análisis han 
utilizado inmunotinción TPIT para clasificar un gran número de casos. Además, la IHQ se realiza con 
diferentes protocolos establecidos en cada centro. El método descrito en la nueva edición para cla-
sificar los tumores endocrinos hipofisarios depende en gran medida de la IHQ, que es inconsistente 
entre los diferentes centros, lo cual afecta a su reproducibilidad y fiabilidad. Para abordar este asun-
to, la estandarización de las técnicas y evaluación de su fiabilidad basada en IHQ parece necesario33. 
En conclusión, la nueva clasificación de 2017 es práctica y razonable desde una perspectiva de pa-
tología molecular y clínica, ya que esta clasificación se basa en estudios IHQ de factores de transcrip-
ción, que son intuitivamente comprensibles y por tanto útiles como técnica diagnóstica. De acuerdo 
con los cambios en la nueva clasificación, será necesario una IHQ más extensa para evaluar varios 
antígenos. En consecuencia, habrá un aumento significativo en estos estudios para compensar la eli-
minación de estudios ultraestructurales. En algunos países, tales requisitos pueden ser un problema 
desde una perspectiva económica. Considerando la escasez de datos clínicos de muchos casos ba-
sados en la expresión del factor de transcripción, se necesitarán más investigaciones en esta área33. 
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2.3. Adenomas productores de GH 
Son los adenomas funcionantes que derivan de las células somatotropas, productoras de GH, y 
representan el 10-20% de todos los adenomas38. 
Los pacientes presentan signos y síntomas de acromegalia y/o gigantismo, y elevación en sue-
ro de los niveles de GH y IGF-I. La acromegalia afecta a ambos sexos con una incidencia similar,
y la edad media en el momento del diagnóstico es de 40 a 45 años39. Los síntomas de la acrome-
galia suelen aparecer de forma lentamente progresiva con un retraso medio del diagnóstico de
hasta 10 años, y se acompañan de una desfiguración progresiva, especialmente de la cara y las
extremidades, con tendencia al prognatismo, frente ensanchada, abultada o con prominencias, y
un crecimiento desproporcionado de manos y/o pies. Es frecuente la aparición de manifestacio-
nes sistémicas, por el aumento de tamaño de las vísceras y otros tejidos blandos, como el tiroides,
el hígado, el riñón y el corazón40. 
Con menor frecuencia, estos adenomas aparecen en niños y adolescentes antes del cierre epifi-
sario de los huesos largos, que produce la enfermedad llamada gigantismo. Se caracteriza por alta 
estatura y exceso de crecimiento de los músculos y órganos, lo que resulta en que el niño sea dema-
siado grande para su edad. Otros síntomas que pueden aparecer son pubertad tardía, alteraciones 
visuales, frente y/o mandíbula prominentes, cefalea, hiperhidrosis, menstruaciones irregulares, ma-
nos y pies grandes con dedos gruesos, rasgos faciales toscos y debilidad41. 
La mayoría de los pacientes con acromegalia presentan macroadenomas cuando son diag-
nosticados, muchos de ellos con expansión supraselar e invasión paraselar. En consecuencia,
además de los síntomas debidos a la hiperproducción de GH, muestran con frecuencia sínto-
mas secundarios a una masa tumoral expansiva, como cefalea y alteraciones campimétricas. En
aproximadamente el 30-50% de los pacientes, encontramos también un aumento de la secre-
ción de prolactina, produciendo además el cuadro clínico habitual de la hiperprolactinemia39,42. 
La cirugía transesfenoidal es el tratamiento de elección, y el único que puede conseguir la cura-
ción definitiva, que se define por cifras normales de IGF-I y normalización de la GH tras la sobrecarga 
oral de glucosa. Los microadenomas son menos frecuentes, y pueden tener porcentajes de curación 
cercanos al 80-90%, mientras que en los macroadenomas, especialmente en los que presentan gran-
des extensiones extraselares o invaden el seno cavernoso, el porcentaje de curación es en torno al 
50%42. Aunque la cirugía no consiga la curación del paciente, la reducción del tamaño tumoral y la 
disminución de la cifra de GH lograda con la cirugía, tienen un claro valor para la mejor aplicación de
tratamientos posteriores. 
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Desde el punto de vista del tratamiento médico, lo más habitual es utilizar análogos de la somatos-
tatina de larga duración (lanreótido u octreótido) de por vida, cuyo objetivo principal es reducir el exce-
so de secreción de GH. Con ello no se suele reducir el tamaño tumoral, y además no todos los pacientes
responden adecuadamente, pudiendo desarrollar efectos secundarios que desaconsejarían su uso.
Si la cirugía ha fracasado también se puede utilizar radioterapia, seguida de tratamiento médico 
mientras hace efecto la misma, que suele requerir una media de 7 años43. 
La radiocirugía parece inducir un efecto mucho más rápido si es posible su aplicación (en casos de 
diámetros tumorales de menos de 3 cm y alejados 10 mm o más del quiasma)44. 
2.4. Adenomas productores de ACTH 
Son los adenomas funcionantes que derivan de las células corticotropas, productoras de ACTH y 
representan el 10-15% de todos los adenomas38. 
El exceso de cortisol producido por la hiperestimulación suprarrenal debida al exceso de ACTH 
de origen hipofisario se denomina enfermedad de Cushing, y puede producir algunos de los signos 
distintivos del síndrome de Cushing: joroba de grasa dorsal, cara redondeada y estrías de color rosa 
o púrpura en la piel. El cuadro clínico también puede incluir hipertensión arterial, osteoporosis y 
diabetes mellitus tipo II45. 
El tratamiento de la enfermedad de Cushing es la extirpación del adenoma hipofisario por vía 
transesfenoidal. Con ella se consiguen curaciones en un 90% de los casos de microadenoma y en 
menos del 50% de los macroadenomas, existiendo una proporción de recidivas del 15%. A pesar de
la falta de acuerdo en relación a la definición de curación, en décadas precedentes se ha aceptado 
como criterio de curación la producción de hipocortisolismo (cortisol plasmático bajo o indetectable,
cortisol libre urinario muy bajo), que requiere tratarse con hidrocortisona hasta la recuperación del 
eje. Si el paciente queda normocortisolémico las posibilidades de recidiva son mayores, aunque al-
gunos no recidivan44. Sin embargo, Estrada y cols 46 han demostrado que la normalización completa 
de la función adrenal (niveles normales de cortisol plasmático y urinario, y recuperación del ritmo 
circadiano y de la respuesta normal al estrés, medible mediante test de supresión con 1 mg de dexa-
metasona nocturna y de estímulo mediante el test de hipoglucemia insulínica) que va siempre pre-
cedida de hipocortisolismo postquirúrgico se asocia a una tasa muy baja de recurrencias y debería 
ser considerada por ello el principal criterio de curación en la enfermedad de Cushing. 
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Ante la ausencia de curación o aparición de recidiva se debe valorar la posibilidad de indicar 
radioterapia, alcanzándose normocortisoluria y nueva supresibilidad con dexametasona en un 80-
90% de los casos entre los 6 y 60 meses. Mientras se espera el efecto de la radioterapia el paciente
debe mantenerse normocortisolúrico en la medida de lo posible, lo que habitualmente se consigue
con la administración de ketokonazol. La adrenalectomía bilateral debe ser el último recurso en el 
tratamiento de la enfermedad de Cushing, que algunas veces puede fallar también por la presencia 
de restos suprarrenales ectópicos y sobre todo puede inducir crecimiento y conducta agresiva del 
tumor hipofisario que no se ha podido tratar, constituyendo el llamado síndrome de Nelson44. 
2.5. Adenomas productores de prolactina 
También conocidos como adenomas lactotropos, suponen el 80% de los adenomas hipofisarios 
funcionantes y el 40-50% del total de adenomas hipofisarios47. 
Tanto hombres como mujeres con hiperprolactinemia pueden sufrir infertilidad, disminución de 
la libido y osteoporosis. Además, las mujeres pueden presentar sequedad vaginal, amenorrea y ga-
lactorrea. En los varones se suele manifestar con disfunción eréctil, ginecomastia y disminución de
vello corporal y masa muscular48. Conviene recordar que podemos encontrar hiperprolactinemias 
leves debido a la compresión del tallo hipofisario por cualquier otra lesión selar, pudiendo producir 
alguno de los síntomas mencionados, aunque de forma más leve. 
La alta eficacia de los agentes agonistas dopaminérgicos hace que sean el tratamiento de elección 
de los prolactinomas. La cirugía en un macroprolactinoma no erradicará la hiperprolactinemia en un 
elevadísimo porcentaje de los casos y nos veremos obligados a utilizar agonistas dopaminérgicos con 
posterioridad a la intervención, por lo que debe ser reservada para tumores que no responden ade-
cuadamente a los agentes dopaminérgicos, para adenomas gigantes con sintomatología compresiva,
o para aquellos prolactinomas con hemorragia intratumoral. Los agonistas dopaminérgicos reducen 
el tamaño tumoral en un 80% de los casos en una proporción variable del 25 al 75% del tamaño44,47. 
La eficacia de los tres agonistas dopaminérgicos utilizados, bromocriptina, cabergolina y quinagolida 
es similar. Los agonistas más modernos que la bromocriptina tienen menos efectos secundarios y se 
administran con menos frecuencia ya que, mientras que habitualmente la bromocriptina requiere 
tres tomas diarias, la quinagolida se administra una vez al día, y la cabergolina dos veces por se-
mana. La bromocriptina ha demostrado no ser nociva para el feto en más de 6000 gestaciones. La 
radioterapia en cualquiera de sus formas es de uso excepcional en el prolactinoma y generalmente
es complementaria a la cirugía47,49. 
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2.6. Adenomas productores de TSH 
Son los adenomas hipofisarios menos frecuentes, en torno al 2% del total42. La sintomatología es 
la propia del hipertiroidismo, con pérdida de peso a pesar de tener un apetito normal o aumentado,
taquicardia, arritmias, palpitaciones, nerviosismo, ansiedad, irritabilidad, temblor, hiperhidrosis, al-
teraciones menstruales, insomnio y oftalmopatía de Graves50. 
El tratamiento es inicialmente quirúrgico. Si se produce el fracaso de la cirugía se debe aplicar 
radioterapia. Los análogos de la somatostatina consiguen la normalización de las cifras de T4 libre y 
TSH en un 80% de los casos y una disminución apreciable del tamaño tumoral en un 50-75% de los 
casos. Se pueden emplear tras la cirugía mientras se espera el efecto de la radioterapia, existiendo 
autores partidarios de su uso indefinido44,51. 
2.7. Adenomas productores de gonadotropinas 
Los adenomas gonadotropos son aquellos que secretan las gonadotropinas LH y FSH. A diferencia 
de otros adenomas productores, casi nunca producen un síndrome clínico de hiperdrenaje hormo-
nal. Típicamente se diagnostican a consecuencia de síntomas relacionados con el efecto masa, al 
igual que los adenomas no funcionantes. Se considera que son el 40-60% de los adenomas no fun-
cionantes, y el 20-30% de todos los adenomas5,42. 
El tratamiento es quirúrgico, seguido de radioterapia en casos de resección parcial. Se han en-
sayado tratamientos con agonistas dopaminérgicos y análogos del GnRH, con pobres resultados44. 
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3. ADENOMAS HIPOFISIARIOS NO 
FUNCIONANTES 
Aunque la definición de adenoma hipofisario no funcionante es una definición clínica caracte-
rizada por la ausencia de síntomas o signos asociados a hipersecreción hormonal, muchos de ellos 
secretan gonadotropinas o alguna de sus subunidades. El aumento de la utilización de estudios de
imagen hace que cada vez se detecten más casos. Por tanto, los AHNF pueden ser silentes, en ge-
neral capaces de sintetizar pero no secretar hormonas hipofisarias, o adenomas null cells, que no 
producen ni secretan hormona32,52. 
3.1. Epidemiología 
Los AHNF representan el 14-54% del total de adenomas hipofisarios53–58. Estudios de población del
Reino Unido, Bélgica, Finlandia, Suecia, Malta, Islandia, Canadá y Argentina han estimado que la preva-
lencia de los AHNF clínicamente relevantes es de 7 a 41,3 casos por 100.000 habitantes 53,54,63,55–62 (tabla
4). En la mayoría de los estudios epidemiológicos es el segundo tipo de adenoma más frecuente des-
pués de los prolactinomas, aunque cuando hablamos solamente de macroadenomas, es el grupo más
frecuente, y tienen una tasa de incidencia estandarizada de 0,65-2,34/100.000, cuya incidencia máxi-
ma se encuentra entre la cuarta y la octava década de la vida53. Los datos son discordantes en cuanto
al género más frecuente; en el mayor metaanálisis publicado64 que recoge 3847 AHNF, se observa una
predominancia de hombres sobre mujeres (57% vs. 43%). 
Tabla 4. Prevalencia y demografía de los AHNF sintomáticos. 
Estudio País Periodo Prev./ 100.000 hab M/H Edad 
Daly y cols55 Bélgica 2005 13,8 3/7 61,5 
Fernández y cols54 Reino Unido 2006 22,1 6/12 51,5 
Raappana y cols60 Finlandia 1992-2007 22,2-26,5 5/4 60 
Grupetta y cols56 Malta 2000-2011 25,8 119/27 47 
Tjörnstrand y cols57 Suecia 2001-2011 22 135/185 51 
Al-Dahmani y cols62 Canadá 2005-2013 41,3 385/215 52,1 
Agustsson y cols61 Islandia 1955-2012 41,32 99/104 57 
Day y cols65 Argentina 2003-2014 21,48 19/10 68,7 
Prev.: prevalencia. M: mujeres. H: hombres. 
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3.2. Etiopatogenia 
La patogénesis de los adenomas hipofisarios es muy compleja, y en ella pueden participar una 
combinación de factores extrínsecos, como factores de crecimiento y hormonas, y de factores in-
trínsecos, tales como anomalías en las vías de señalización, alteraciones en la regulación del ciclo 
celular, activación de proto-oncogenes, inactivación de genes supresores y mutaciones epigenéticas 
(figura 15). No obstante, cada vez tienen más relevancia los factores genéticos y moleculares implica-
dos, al igual que sucede con cualquier tumor cerebral, especialmente por la repercusión que pueden 
tener en su evolución y respuesta a tratamientos médicos. 
Figura 15. Factores implicados en la patogénesis de los adenomas hipofisarios44,66. FFCC: Factores de crecimiento. 
MEN-1: Neoplasia múltiple endocrina tipo 1. 
Alteraciones genéticas 
Los adenomas hipofisarios se generan a partir de alteraciones moleculares en la línea somática 
(propio tumor) o en la línea germinal. Diversos estudios en animales y humanos han podido detectar 
mutaciones genéticas: genes GNAS, P27/Kip1, MEN1, PRKAR1A, AIP, etc. La mayoría de los casos son 
esporádicos, y sólo el 5% son familiares52,67,68. 
En los tumores esporádicos, generalmente no se detectan mutaciones en genes frecuentemente 
alterados en otros tipos tumorales, como p53, RAS o BRAF. Sin embargo, en algunos casos de ade-
nomas productores de GH (30-40%) y en algunos adenomas no funcionantes o corticotropos, se han 
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observado mutaciones activantes en la subunidad α de la proteína Gs codificada por el gen GNAS en 
línea somática. Los adenomas con mutación en GNAS suelen ser más pequeños aunque su evolución 
clínica y la respuesta terapéutica no suele ser diferente a los no mutados52,67. 
Por otra parte, existen diferentes síndromes con herencia autosómica dominante que pueden
asociar la presencia de adenomas hipofisarios, además de otros tumores, dentro de la misma
familia. El más representativo es la Neoplasia Endocrina Múltiple tipo 1 (MEN1), de herencia auto-
sómica dominante y baja prevalencia (1/30.000) que asocia tumores endocrinos (entero-pancreá-
ticos, adenomas hipofisarios, tumores adrenales, etc.) y no endocrinos (angiofibromas, lipomas,
meningiomas, etc.)52,69. 
Alteraciones epigenéticas 
En los adenomas de hipófisis, numerosos genes tienen una alteración en su expresión en el te-
jido tumoral, aunque no se sabe si son el inicio del origen del tumor o son la consecuencia. Así, los 
genes CDKN2A (p16), FGFR2, RB1, MEG3, etc., se han visto silenciados en algunos adenomas espo-
rádicos asociados a cambios en la metilación. También, distintos microRNAs se han asociado con el 
funcionamiento normal de la hipófisis, bien con su diferenciación (miR26b) o con la secreción (miR-
375, miR-449, etc.). Recientemente se ha observado una expresión anormal de microRNAs y ésta 
se ha asociado a diferentes tipos de tumores hipofisarios, a características clínicas, o a diferentes 
respuestas a terapias. Por ejemplo, miR-15a y miR16-1, están disminuidos en adenomas productores 
de GH o PRL y la expresión de esos microRNAs se asocia inversamente con el tamaño de tumor. Son 
necesarios estudios más amplios para determinar el papel de los microRNAs, sus dianas, y su posible 
utilización como marcadores diagnósticos o de respuesta terapéutica70. En el ámbito clínico, algunas 
de estas alteraciones pueden tener implicaciones pronósticas y discriminar aquellos tumores con 
un comportamiento más agresivo, e incluso pueden proporcionarnos nuevas estrategias en el trata-
miento médico de los adenomas. 
3.3. Clínica 
El espectro clínico de los AHNF varía desde tratarse de una lesión completamente asintomáti-
ca hasta causar una significativa disfunción hipotálamo-hipofisaria y compromiso del campo visual 
debido a su gran tamaño. La ausencia de síntomas clínicos de hipersecreción hormonal produce un 
retraso en el diagnóstico, estimándose éste en torno a un tiempo medio de 1,96 ± 2,9 años71. La 
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mayoría de los pacientes debutan con síntomas de efecto masa, como cefalea, defectos del campo 
visual, afectación de pares craneales oculomotores e hipopituitarismo53,72,73. Otras manifestaciones 
son la hiperprolactinemia leve debida a la desviación del tallo hipofisario, y con menos frecuencia 
veremos casos agudos de apoplejía hipofisaria (3,7-14,1%)72,74,75. La tabla 5 recoge las alteraciones 
clínicas más frecuentes. 
Tabla 5. Sintomatología más frecuente de los AHNF44,53,76. 
Síntoma Frecuencia (%) 
Cefalea 19-75 
Alteraciones visuales 50-60 
Apoplejía 5 
Oftalmoplejía 4 
Fístula de LCR 2 
Disminución nivel de conciencia 1 
Alteraciones hormonales 73-100
 Déficit de GH 61-100
 Déficit de gonadotropinas 36-96
 Insuficiencia adrenal secundaria 17-62
 Hipotiroidismo central 8-81
 Panhipopituitarismo 6-29
 Hiperprolactinemia 21-36 
Cefalea 
La cefalea está presente en el 19-75% de pacientes con adenomas de hipófisis independiente-
mente de su tamaño77,78. Estas tasas se extraen de lo que informaron los pacientes a la hora de 
realizarse la historia clínica, y no siempre está claro si la cefalea actual es una cefalea primaria no 
relacionada, un agravamiento de una cefalea primaria preexistente inducido por la lesión, o es una 
cefalea secundaria relacionada con la lesión selar. Por tanto la cefalea es una de las razones que 
con mayor frecuencia lleva a realizar un estudio de neuroimagen con posterior descubrimiento de 
un AHNF72. Aunque la extensión supraselar de la lesión suele considerarse la causa más frecuente,
hay más mecanismos que pueden producirla, como el aumento de la presión intraselar con el con-
siguiente estiramiento de las membranas durales que contienen receptores de dolor, o irritación del 
nervio trigémino por adenomas que afectan el seno cavernoso79. Hay casos de adenomas gigantes 
que pueden producir hidrocefalia por invasión del sistema ventricular, acompañándose la cefalea
con vómitos e incluso disminución del nivel de conciencia. 
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Visual 
Las alteraciones neurooftalmológicas son causadas por la presión del tumor sobre la vía óptica. 
El defecto típico del campo visual asociado a los tumores hipofisarios es la hemianopsia bitemporal 
(figura 16), que ocurre cuando el cuerpo del quiasma (que está compuesto por las fibras nasales cru-
zadas de cada nervio óptico) está comprimido por el adenoma. Los diferentes puntos de compresión 
de la vía óptica explican diferentes patrones de pérdida de campo que puede ser unilateral, bilateral 
o incluso central. El defecto puede ser completo (involucrando todo el hemicampo) o parcial (gene-
ralmente comenzando por la zona superior y progresando inferiormente, dependiendo del grado 
de compresión nerviosa). Las lesiones anteriores al quiasma pueden provocar escotomas centrales,
mientras que las lesiones posteriores pueden afectar a los tractos ópticos, produciendo una hemia-
nopsia homónima. 
Figura 16. Campimetría en la que se observa un déficit campimétrico bitemporal (hemianopsia bitemporal), el típica-
mente detectado en pacientes con adenoma hipofisario. 
Las alteraciones del campo visual se observan en el 50-60% de los pacientes con AHNF76. En
diferentes estudios se ha considerado que existe una asimetría en la afectación del campo visual
en hasta casi un 80%80,81 de casos en los que existe déficit campimétrico, debido a un grado de
compresión diferente sobre las fibras nerviosas nasales y temporales. Aunque el patrón carac-
terístico y más frecuente que encontramos es la hemianopsia bitemporal (41%), una proporción
significativa de pacientes presenta defectos unilaterales (33%) y altitudinales (16%)82. En el caso
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de que exista una compresión severa y a largo plazo, se puede producir una disminución de la
agudeza visual. En raras ocasiones podemos encontrar anomalías pupilares, atrofia óptica y
papiledema. Lo más habitual es que la aparición del déficit visual sea gradual y pase desaper-
cibido para el paciente durante varios meses. La duración media de los síntomas visuales antes
del diagnóstico es de 6,5 meses y la elevada edad del paciente es el único factor asociado con
el diagnóstico tardío83. 
Oftalmoplejía 
La oftalmoplejía es un trastorno del sistema oculomotor que produce la incapacidad para mo-
ver voluntariamente el globo ocular, y en el caso de un adenoma hipofisario es producida por la
presión ejercida sobre los pares craneales encargados de la motilidad ocular (III, IV, VI) en el seno
cavernoso, produciendo diplopia. La invasión del seno cavernoso dentro de la expansión paraselar
de los adenomas puede afectar a los nervios craneales, causando un cuadro clínico que depende
del nervio comprometido: desplazamiento lateral del globo ocular o ptosis (lesión del III par), des-
viación del globo ocular superior y ligeramente hacia adentro (afectación del IV par) y estrabismo
convergente (lesión del VI par). La neuralgia del trigémino (lesión de ramas V1 o V2 del nervio V) es
muy infrecuente. La paresia del III par craneal es la que se desarrolla con mayor frecuencia, segui-
da por la del VI, luego del IV y por último la afectación del V par84. Cuando existe, lo más habitual
es encontrar un cuadro de oftalmoplejía aguda, casi siempre debido a una apoplejía hipofisaria.
Apoplejía hipofisaria 
La apoplejía es un evento vascular agudo que produce la expansión brusca del volumen tumoral,
y se manifiesta por aparición repentina de cefalea intensa. Puede estar asociada a signos y síntomas 
neurooftalmológicos, hipertensión intracraneal y alteración del nivel de conciencia. Además, suele
causar también hipopituitarismo85. El AHNF es el tipo más frecuente de adenoma preexistente86, en-
contrándose en el 45-82% de los casos de apoplejía hipofisaria85,87. Se trata de una situación grave,
que requiere tratamiento quirúrgico precoz. Aunque no está definido el grado de urgencia con que
debe realizarse la intervención, salvo que el nivel de conciencia del paciente esté comprometido, los 
estudios apuntan que el plazo debe ser inferior a 5-7 días87–89. 
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Disminución del nivel de conciencia 
La disminución del nivel de conciencia es poco habitual en el contexto de un AHNF. Las causas 
más habituales, excluyendo las médicas por alteraciones endocrinológicas, son la apoplejía hipofi-
saria o la hidrocefalia aguda que se puede producir por obstrucción de uno o ambos forámenes de 
Monro desde el III ventrículo90. 
Fístula espontánea de LCR 
La fístula de líquido cefalorraquídeo puede ocurrir si el tumor produce erosión de la silla turca y 
se extiende inferiormente al seno esfenoidal90. Es más frecuente en casos de tumores voluminosos 
y quísticos, aunque el caso más habitual de fístula espontánea es el de macroprolactinomas una vez 
iniciado tratamiento médico con agonistas dopaminérgicos91,92. 
Otros síntomas neurológicos 
Podemos encontrar algún caso publicado de oclusión de la arteria carótida interna, provocando 
infartos cerebrales extensos93. También se han referido, con muy poca frecuencia, crisis epilépticas 
debido a que el crecimiento del tumor puede invadir el cerebro adyacente94,95. 
Manifestaciones endocrinológicas 
Los AHNF pueden presentar elevaciones leves en la prolactina sérica71–73, ya que tienen la ca-
pacidad de causar hiperprolactinemia de desconexión, donde la masa bloquea la inhibición de la 
misma que produce la dopamina liberada por el hipotálamo. Valores que superen 100 ng/ml deben 
hacernos sospechar la posibilidad de que nos encontremos ante un prolactinoma96, por lo que debe
considerarse la posibilidad de iniciar tratamiento médico con agonistas dopaminérgicos. 
La compresión mecánica de la adenohipófisis normal y/o el tallo hipofisario pueden impedir el 
paso de los factores estimulantes hipotalámicos, produciendo un hipopituitarismo parcial o total (ta-
bla 6). El hipopituitarismo se desarrolla lentamente y muchas veces no se detecta hasta la aparición 
de síntomas neurológicos. La prevalencia general de hipopituitarismo parcial en pacientes con AHNF 
oscila entre 37 y 85%71,97. El panhipopituitarismo ocurre entre el 6 y el 29% de los pacientes53,98. 
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Tabla 6. Sintomatología relacionada con la alteración en la producción hormonal que podemos en-
contrar asociada a los AHNF. 
Hormona hipofisaria Órganos diana Efectos del déficit 
ACTH 
Glándulas suprarrenales: 
Cortisol y DHEA 
Astenia 
Hiponatremia 
Pérdida de peso 
Palidez 
TSH Tiroides: hormonas tiroideas 
Fatiga 
Aumento de peso 
Piel seca 
Intolerancia al frío 
Estreñimiento 
LH, FSH mujeres Ovarios: estrógenos, progesterona 
Amenorrea 
Disminución de la libido 
Infertilidad 
LH, FSH hombres Testículos: testosterona 
Disminución de la libido 
Disfunción eréctil 
Infertilidad 
GH niños y adolescentes Hueso, músculo, grasa 
Falta de crecimiento (altura) 
Aumento grasa corporal 
No alcanzan masa ósea máxima 
GH adultos Cuerpo entero 
Menos masa muscular 




Baja densidad en orina 
Prolactina mujeres Glándulas mamarias, ovarios 
Amenorrea 
Galactorrea 
Disminución de la libido 
Prolactina hombres Glándulas mamarias, testículos 
Disfunción eréctil 
Ginecomastia 
Disminución vello corporal 
DHEA: dehidroepiandrosterona. 
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El eje hipofisario más comúnmente afectado es el GH, con 61-100% de pacientes que mues-
tran evidencia de laboratorio de deficiencia de GH99,100. Se diagnostica hipogonadismo central en 
el 36-96% de los pacientes71,99,100 e insuficiencia adrenal secundaria en el 17-62%100,101. Finalmente,
el 8-81% exhiben hipotiroidismo central99–101. La presencia de diabetes insípida en el momento del 
diagnóstico es muy rara62. 
Incidentalomas 
Los incidentalomas hipofisarios se describen como lesiones hipofisarias sin ningún dato clínico 
atribuible, que se encuentran en imágenes cerebrales, realizadas para una indicación no relaciona-
da102. En estudios de resonancia magnética en poblaciones no seleccionadas se encontraron tasas de 
microincidentaloma de 10-38% y 0,16-0,3% para macroadenomas53. La proporción de macroadeno-
mas es mayor en series neurorradiológicas, donde las imágenes se realizaron debido a síntomas no 
específicos y la mayoría de ellos eran AHNF53. 
Aunque los incidentalomas hipofisarios no son clínicamente sospechados en el momento del 
diagnóstico, muchos finalmente se asocian con hipopituitarismo parcial y algunos incluso con com-
presión del quiasma óptico. Se observa déficit de gonadotropinas (no asociado con hiperprolactine-
mia) en hasta el 30% de los pacientes, déficit de ACTH hasta en un 18%, déficit de TSH en el 28%, y 
déficit de GH en el 8% de ellos103–105. 
El 30-42% de los pacientes con microadenomas tienen al menos déficit de una hormona hipofisa-
ria106,107. En otro estudio, el 50% de los pacientes con un microadenoma hipofisario no funcionante
tenían déficit de GH y el 50% tenían déficit de al menos otra hormona hipofisaria108. 
Una revisión radiológica de 2598 sujetos sometidos a una resonancia magnética de hipófisis
entre 1999 y 2009 estimó que los AHNF eran la segunda lesión selar más frecuente después de los
prolactinomas, y era la entidad más común entre los 282 incidentalomas encontrados109. Los datos
de autopsias estiman una prevalencia media de los adenomas de hipófisis del 10,7% con predo-
minio de microadenomas. En estudios en los que se realizó inmunohistoquímica para prolactina,
se encontró una positividad en el 22-66% de los casos110. Además, en una serie de autopsias de
316 hipófisis, Buurman y Saeger descubrieron que los AHNF (principalmente null cells y adenomas
gonadotropos) fueron el segundo tipo más frecuente de adenoma hipofisario después de los pro-
lactinomas111. La prevalencia de AHNF descubiertos incidentalmente en series quirúrgicas oscila
entre el 9 y el 21%53,75. 
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3.4. Diagnóstico 
3.4.1. Estudio endocrinológico 
Ante el hallazgo de una lesión selar, especialmente si se sospecha un adenoma de hipófisis, sea 
funcionante o no funcionante, se deben hacer pruebas de laboratorio para descartar hipersecreción 
hormonal y cualquier tipo de hipopituitarismo102,112, parcial o total (Tabla 7). 
Tabla 7. Pruebas para el estudio de la función hormonal hipofisaria ante el hallazgo de una lesión selar53. 
Estudio de la función hipofisaria en AHNF 
IGF-1 TSH, T4 
Cortisol (9 am) FSH, LH 
Prolactina Estradiol (mujeres), Testosterona (hombres) 
Estudio de hipersecreción hormonal: 
• Si elevación de IGF-1, ampliar estudios para exceso de GH. 
• Screening para hipersecreción de cortisol: test de supresión de dexametasona, cortisol libre urinario de 
24 horas. 
Descartar hipopituitarismo: 
• Si se sospecha déficit de GH, realizar test de estimulación de GH mediante el test de tolerancia a la insulina. 
• Un cortisol basal inferior a 3 µg/dL es indicativo de insuficiencia adrenal, y superior a 15 µg/dL lo descarta. 
Resto de casos: prueba de estimulación rápida con ACTH (test Synachten). 
Siempre se deben corregir los déficits de secreción preoperatoriamente, y en casos de pacientes 
cuyos antecedentes personales o familiares sugieran la posibilidad de una neoplasia múltiple en-
docrina, habrá que añadir screening y seguimiento para el síndrome sospechado. No hay evidencia 
clínica que aconseje realizar estudios de biomarcadores o de genética de rutina para pacientes con 
AHNF esporádicos113. 
Como se mencionó en el apartado de manifestaciones clínicas endocrinológicas, es muy infre-
cuente encontrar diabetes insípida preoperatoria en estos pacientes, lo que traduciría un fracaso 
de la función de la neurohipófisis. Se sospecha por poliuria, polidipsia y baja densidad de orina, con 
un balance de líquidos negativo. El diagnóstico definitivo se realiza con la prueba de deprivación de
agua, aunque si es un trastorno franco, pocas veces en necesario realizarla74,89. 
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3.4.2. Pruebas de imagen 
La correcta interpretación de las pruebas de imagen es fundamental para el diagnóstico de la 
lesión y para poder realizar una planificación adecuada que permita una resección tumoral lo más 
amplia posible, minimizando la morbimortalidad postquirúrgica. 
El tamaño de la glándula hipofisaria cambia con la edad, siendo en RM su altura máxima conside-
rada como normal hasta 6 mm en lactantes y niños, 8 mm en hombres y mujeres posmenopáusicas,
10 mm en mujeres en edad fértil y 12 mm en mujeres embarazadas y puérperas114. El infundíbulo 
hipofisario es más ancho en su origen desde el hipotálamo y se estrecha suavemente por debajo de 
su inserción en la glándula, siendo el grosor máximo normal del tallo hipofisario 3,5 mm en la emi-
nencia media, 2,8 mm en su punto medio, 2,0 mm en su aspecto más inferior y 2,5 mm en general 
en niños115–117. La adenohipófisis adulta es isointensa al parénquima cerebral en todas las secuencias 
de resonancia, mientras la neurohipófisis es hiperintensa en T1 (figura 17A). Tanto la adenohipófisis 
como la neurohipófisis pueden ser hiperintensas en T1 en el recién nacido. Sin embargo, la hiper-
intensidad de la adenohipófisis en T1 disminuye a las seis semanas de edad118. Los pacientes con 
diabetes insípida central a menudo pierden la distintiva hiperintensidad de la neurohipófisis en T1. 
La silla turca está bordeada lateralmente por los senos cavernosos, y de craneal a caudal, los pares 
craneales III, IV, V1 y V2, que se encuentran dentro de la pared lateral del seno cavernoso. Inferome-
dialmente dentro del seno cavernoso se identifican los segmentos cavernosos de las arterias caróti-
das internas rodeadas de fibras nerviosas simpáticas119. 
La RM es la modalidad de imagen elegida para la evaluación de patologías selares y paraselares 
debido al excelente contraste de los tejidos blandos y la alta resolución espacial. El TAC se reserva 
para valorar calcificaciones intratumorales, analizar la anatomía ósea de la base central del cráneo y 
para pacientes con contraindicaciones para hacerse RM. Además, el TAC con contraste en secuencia 
vascular (angio-TAC) es especialmente útil intraoperatoriamente para guiarnos en la cirugía median-
te navegación, ya que nos permite ajustar la resección ósea a lo requerido en cada caso, y evitar la 
lesión de la arteria carótida interna (Figura 17B). No obstante, la RM es superior al TAC para determi-
nar la patología, su ubicación, establecer el alcance de la enfermedad regional y caracterizar las le-
siones como sólidas, quísticas, hemorrágicas o grasas116. Es necesario un protocolo apropiado de RM 
para hipófisis en la evaluación pre y postoperatoria apropiada; deben incluir imágenes de corte axial,
coronal y sagital, potenciadas en T1 y T2, y antes y después de la infusión de gadolinio (GD) intrave-
noso. Hay que destacar, especialmente para la identificación de adenomas pequeños, la secuencia 
dinámica con GD, que implica la adquisición rápida de un conjunto de imágenes coronales potencia-
das en T1 durante unos 20 segundos después de su administración. Además, esta secuencia también 
puede ayudar a mejorar la identificación de los pares craneales a nivel del seno cavernoso120. 
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Figura 17. Imágenes de anatomía selar normal en RM. A. Imagen sagital T1 sagital con diferenciación entre
adenohipófisis y neurohipófisis. B. Imagen de angio-TAC, que permite la localización de las arterias carótidas
intraoperatoriamente. 
Adenoma de hipófisis 
Se trata de la masa intraselar más frecuente, aunque a veces podemos encontrar adenomas ectó-
picos, que aparecen en el seno esfenoidal, nasofaringe, senos cavernosos y hueso esfenoidal. En las 
imágenes sin contraste potenciadas en T1, los adenomas suelen ser hipointensos o isointensos a la 
glándula hipofisaria normal; sin embargo, la hemorragia intratumoral puede causar hiperintensidad 
en T1. En T2 la señal es más variable y puede tener repercusión de cara a la cirugía: los adenomas 
más blandos suelen ser hiperintensos en T2 (Figura 18B), y los que tienen la señal más baja pueden 
estar más adheridos y con más consistentes115. Después de la administración de GD intravenoso, la 
mayoría de los microadenomas son hipocaptantes en relación con la glándula hipofisaria normal, y 
en la secuencia dinámica de RM tras administración de GD, la mayoría captan más lentamente y con 
menor intensidad que la hipófisis normal. La sensibilidad general para la detección de adenomas con 
RM es mayor del 90%115. 
A diferencia de los microadenomas, los macroadenomas suelen ser más heterogéneos, pudiendo 
contener áreas quísticas, necróticas o hemorrágicas en su interior, lo que hace que a menudo tengan 
una amplia gama de intensidades de señal (figura 18A). La captación de GD también es variable,
aunque la mayoría captan de forma moderada o intensa115,117. 
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Figura 18. RM coronal T2 de adenomas hipofisarios. A. Macroadenoma heterogéneo isointenso con pequeña zona 
quística (hiperintenso) en la zona superior. B. Macroadenoma hiperintenso, que suele tratarse de tumores más blan-
dos y fácilmente aspirables. 
La identificación preoperatoria de la hipófisis normal, a menudo comprimida por el adenoma,
es importante para prevenir el daño hipofisario y preservar el tejido normofuncionante. Uno de los 
factores que más limitan la resección quirúrgica es la invasión del seno cavernoso, cuyo signo más 
específico es la imagen de un adenoma que rodea a la ACI cavernosa, aunque no suelen estenosar 
la luz de la arteria, algo que puede suceder con los meningiomas. Los hallazgos que en la RM hacen 
sospechar que no existe invasión del seno cavernoso son121: 
• Hipófisis interpuesta entre el adenoma y el seno cavernoso. 
• Compartimento venoso medial del seno cavernoso intacto. 
• ≤25% diámetro de ACI cavernosa rodeada por adenoma. 
El grado de invasión del seno cavernoso se expresa mediante la clasificación de Knosp27,122 en cor-
tes coronales de RM. Se trata de una clasificación radiológica preoperatoria, que ni siempre coincide
con los hallazgos intraoperatorios, ni se puede comprobar en todos los casos. No obstante, es una 
clasificación extensamente aceptada y empleada en todas las publicaciones que quieren estudiar 
el grado de invasión del seno cavernoso (figura 19). A medida que el grado de Knosp es más alto,
aumenta el porcentaje de casos en que existe invasión del seno cavernoso. Pueden ser grado 0 a 4: 
• Grado 0: el tumor no supera la línea tangencial que une la pared medial de la ACI supra-
cavernosa con la ACI intracavernosa. 
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• Grado 1: El tumor sobrepasa la tangente medial pero no sobrepasa la línea tangencial 
que une los dos centros de la ACI supra e intracavernosa. 
• Grado 2: El tumor se extiende por fuera de la línea intercarotídea, sin sobrepasar la tan-
gente lateral de la ACI supra e intracavernosa. 
• Grado 3: El tumor se extiende lateralmente a la línea tangencial lateral que une la por-
ción carotídea supracavernosa con la intracavernosa. En 2015 este grupo fue dividido en 
dos subgrupos, dando lugar a la escala modificada de Knosp122: 
› 3A: Sobrepasa a la ACI en el compartimento superior. 
› 3B: Sobrepasa a la ACI en el compartimento inferior. 
• Grado 4: La ACI está totalmente englobada por el tumor, estando todos los comparti-
mentos venosos obliterados. 
Figura 19. Clasificación de
Knosp para el grado de in-
vasión del seno cavernoso 
en RM. Imágenes de Micko 
y cols122. 
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Apoplejía hipofisaria 
La intensidad de señal de resonancia magnética de la apoplejía hipofisaria depende del tipo de 
apoplejía (hemorrágica o isquémica) y del momento en que se obtiene la imagen en relación al mo-
mento de inicio de síntomas (es decir, estado de oxigenación de la hemoglobina)123. 
Un nivel fluido-fluido se ve con frecuencia en la apoplejía hipofisaria hemorrágica (figura 20A),
y en estos casos es útil incluir una secuencia de eco de gradiente coronal o sagital para demostrar 
mejor la evolución de los productos sanguíneos. 
Por otra parte, la secuencia de difusión puede demostrar una señal alta en el infarto agudo del 
adenoma hipofisario. Además, los adenomas que han sufrido un infarto habitualmente muestran un 
anillo de captación periférica. 
Silla turca vacía 
Una silla turca vacía suele ser un hallazgo incidental sin importancia clínica. Un diafragma in-
completo o una ausencia total de diafragma selar permite la herniación de la aracnoides con LCR al 
interior de la silla turca, aplanando la hipófisis contra el suelo de la silla (figura 20B). Este hallazgo 
puede ser una variante de la normalidad, aunque también se puede ver en casos de hipertensión 
intracraneal de larga evolución como en el pseudotumor cerebri y en casos de atrofia hipofisaria124. 
Figura 20. A. Apoplejía hipofisaria hemorrágica. B. Silla turca vacía. 
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3.4.3. Estudio oftalmológico 
Los nervios ópticos, el quiasma y los tractos ópticos se encuentran en las proximidades de la hipó-
fisis y la silla turca, lo que hace que la pérdida de visión sea un síntoma frecuente de los tumores de
la región selar. La pérdida de campo visual temporal o bitemporal, especialmente cuando se asocia 
con endocrinopatía es altamente sugestivo de un tumor hipofisario. La pérdida de visión general-
mente se produce de manera insidiosa debido al lento crecimiento de la mayoría de los tumores se-
lares y puede existir sin ser reconocida por el paciente hasta que avance la pérdida del campo visual. 
La pérdida de visión aguda suele ocurrir debido a una apoplejía hipofisaria. En otras ocasiones, las 
masas selares también pueden extenderse lateralmente e invadir los senos cavernosos y producir 
diplopia debido a la compresión de los pares craneales encargados de la motilidad ocular. 
Además de una exploración oftalmológica básica incluyendo el fondo de ojo y la agudeza visual,
la evaluación neurooftalmológica de un paciente con un AHNF debe incluir el estudio perimétrico 
de los campos visuales (campimetría) y la tomografía de coherencia óptica (OCT), que utiliza luz 
infrarroja para obtener imágenes de muy alta resolución de una sección transversal de la retina que
permiten cuantificar el grado de pérdida axonal del nervio óptico, por lo se ha convertido en una 
parte importante de la atención clínica. 
Neuroanatomía del quiasma óptico y alteraciones del campo visual 
Los nervios ópticos están formados por los axones de las células ganglionares de la retina, que se 
dirigen posteromedialmente para unirse entre sí formando el quiasma óptico en la cisterna supra-
selar, aproximadamente 10 mm directamente sobre la hipófisis, lo que la hace vulnerable a la com-
presión por lesiones selares. Los axones procedentes de la retina nasal representan el campo visual 
temporal y decusan en el quiasma óptico para unirse a los axones temporales del ojo contralateral,
formando los tractos ópticos125,126. Así, las lesiones del nervio óptico orbitario o intracraneal produci-
rán una pérdida visual monocular, las lesiones del quiasma óptico una hemianopsia bitemporal y las 
lesiones del tracto óptico un defecto homónimo contralateral (Figura 21). 
Por tanto, podemos encontrar diferentes síndromes neurooftalmológicos127: 
⚫ Síndrome quiasmático anterior: más frecuente en casos de quiasma postfijado. La lesión en 
la porción más anterior del quiasma lesiona las fibras en la rodilla de Willebrand (fibras que 
provienen de la retina nasal inferior) y ocasiona defectos campimétricos temporales de predo-
minio superior que pueden afectar a uno o ambos ojos. 
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⚫ Síndrome quiasmático central: es el más frecuente y típico en quiasmas de fijación normal. Se 
lesionan fundamentalmente las fibras decusadas y se observan hemianopsias bitemporales 
con mayor o menor grado de afectación de la visión central. 
⚫ Síndrome quiasmático inferior: si la compresión predomina en la zona inferior del quiasma, los 
defectos campimétricos son temporales superiores. 
⚫ Síndrome quiasmático superior: la compresión superior del quiasma es rara en adenomas,
aunque suele encontrarse en casos de craneofaringiomas. En estos casos, los defectos son 
temporales de predominio inferior. 
⚫ Síndrome quiasmático posterior: es más frecuente en casos de quiasmas prefijados. La com-
presión de la vía óptica por detrás del quiasma óptico ocasiona defectos hemianópticos bi-
temporales. 
Figura 21. Esquema mostrando la decusación en el quiasma óptico de las fibras nasales de cada retina. A. Una lesión 
prequiasmática derecha afecta a las fibras nasales y temporales del ojo derecho, produciendo un escotoma arcuato 
en el ojo derecho. B. Una lesión en el centro del quiasma produce una hemianopsia temporal. C. La compresión del 
tracto óptico izquierdo produce una hemianopsia homónima derecha. 
Tomografía de coherencia óptica (OCT) 
Es una modalidad de imagen oftálmica no invasiva que se obtiene con un láser que tiene una resolu-
ción axial de <5 µm, obteniendo imágenes transversales in vivo de la retina y permitiendo la medición
directa del grosor de la capa de fibra nerviosa retiniana (RNFL) alrededor del disco óptico, evaluando así
72 
   
    
   
 
  
    
   
   
   







INTRODUCCIÓN / 3. ADENOMAS HIPOFISIARIOS NO FUNCIONANTES 
todos los axones de las células ganglionares de la retina que se proyectan hacia el cerebro. Se usa habi-
tualmente en oftalmología y actualmente está disponible en la mayoría de hospitales para diagnosticar
y seguir los trastornos de la retina y el nervio óptico. Las neuropatías ópticas crónicas y las quiasmopa-
tías producen atrofia de las células ganglionares de la retina, típicamente manifestadas como palidez
del nervio óptico (o atrofia óptica), que es fácilmente detectada en el examen de fondo de ojo. Sin
embargo, la determinación de la palidez del nervio óptico en el examen del fondo de ojo es subjetiva,
mientras que la OCT permite una medición objetiva de la atrofia en múltiples segmentos del nervio,
y proporciona medidas fiables y reproducibles de la progresión de la atrofia óptica. Diversos estudios
sugieren que en pacientes con defectos quiasmáticos del campo visual causados por compresión, las
mediciones de grosor OCT-RNFL ayudan a predecir la capacidad de recuperación visual después de la
cirugía del adenoma112,128,129. De hecho, una RNFL más gruesa en un paciente con defectos del campo
visual indica la existencia de más células ganglionares retinianas supervivientes manteniendo las pro-
yecciones centrales intactas. Se considera que los pacientes con un grosor medio de RNFL superior a 80
µ en logran mejores resultados visuales tras la descompresión quirúrgica129 (figura 22). 
Figura 22. OCT de paciente con hemianopsia bitemporal. Los valores en color rojo (RNFL inferior a 80 µ) indican mal 
pronóstico de cara a una posible recuperación visual. 
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3.4.4. Historia natural de los AHNF 
Aunque su tasa de progresión es difícil de estimar, son muchos los estudios que intentan predecir 
el comportamiento de estos tumores benignos. En un estudio retrospectivo realizado en Oxford, se
estudiaron 40 pacientes con presuntos AHNF que no fueron tratados en el momento de la detección 
y tenían un seguimiento regular. Demostraron que durante un período de 16 años en los sujetos 
con macroadenomas, la probabilidad acumulativa de crecimiento tumoral a los 4 años del inicio del 
periodo de observación fue del 44%. La gran mayoría de los macroadenomas con un aumento de
tamaño (11/12) tenían compresión quiasmática con o sin defectos del campo visual. Por el contrario,
los sujetos con microadenomas tenían una pequeña probabilidad de crecimiento tumoral (19% a los 
4 años), que no se asociaba con compromiso visual. Estos datos sugieren que la política de “mirar y 
esperar” parece razonable para los microadenomas, pero probablemente no sea un enfoque seguro 
para los macroaodenomas130. Algunos AHNF muestran un crecimiento lento y requieren un periodo 
de observación prolongado, mientras que otros actúan más agresivamente e invaden las estructuras 
vecinas, lo que requiere intervención neuroquirúrgica para prevenir que a largo plazo se produzca 
una afectación visual o hipofunción hipofisaria53. 
El otro punto a considerar sería el riesgo de recidiva o crecimiento de un resto tumoral en un 
paciente ya intervenido. Un estudio sobre 159 pacientes con AHNF131 que recibieron cirugía, mostró 
que el riesgo de recurrencia era 3,7 veces mayor en el subgrupo que presentaba restos tumorales 
extraselares, en comparación con aquellos que tenían resto solamente intraselar. De los pacientes 
que tenían resto tumoral extraselar, a los 5 años estaban libre de recurrencia el 48,6% de ellos, y sólo 
el 23,1% a los 10 años. Entre los que mostraban resto intraselar, el 84,6% y el 58,3% estaban libres 
de recurrencia a los 5 y 10 años respectivamente. Por tanto, en los pacientes con resto tumoral tanto 
intra como extraselar, la tasa de recurrencia fue mayor a los 10 años de seguimiento en comparación 
con los 5 años, lo que lleva a la conclusión de que el seguimiento se debe hacer por un periodo de
tiempo indefinido, y que el tratamiento quirúrgico debe ser más agresivo en los casos de afectación 
extraselar. Un metaanálisis publicado en 2012 que recogía 971 casos de AHNF132 corroboraba los 
datos del anterior estudio, y también concluía que incluso sin existir resto tumoral tras la cirugía, el 
12% recidivaban a los 10 años. Entre los que tenían resto tumoral, éste creció en el 46% de los casos. 
Respecto a la influencia de estos tumores en la esperanza de vida de una persona, un estudio 
británico con 546 AHNF, mostró una mortalidad estandarizada 3,6 veces más alta que la población 
general, atribuible a eventos cardiovasculares, infecciones y neoplasias. El único factor pronóstico 
fue la edad superior a 50 años en el momento del diagnóstico133. 
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3.5. Tratamiento 
3.5.1. Tratamiento médico 
En general, el tratamiento médico de los AHNF es anecdótico, salvo para casos especiales de 
recidivas. 
Los agonistas dopaminérgicos pueden disminuir la producción de gonadotropinas y la subunidad- 
α, pero su eficacia clínica es poco relevante. Aunque a veces pueden corregir la hiperprolactinemia 
producida por la compresión del tallo hipofisario, la disminución del tamaño tumoral se observa 
en pocas ocasiones, con resultados de discreta mejoría visual en el 20-40% de los casos134. Con 
resultado similar se han empleado los análogos de la somatostatina, siendo por tanto su empleo 
también irrelevante, salvo en pacientes que rechazan el tratamiento quirúrgico o porque la cirugía 
está contraindicada por otros problemas médicos. Por tanto, la evidencia científica desaconseja el 
tratamiento médico como una medida inicial en pacientes con AHNF135. 
Sólo en algunos casos de recidivas de AHNF hay que considerar la posibilidad de emplear un 
tratamiento médico. Algunos estudios muestran que la utilización de cabergolina (agonista dopami-
nérgico) o temozolomida pueden evitar o demorar la necesidad de radioterapia o reintervención136. 
El estudio de Greenman y cols137 de 79 pacientes con resto tumoral postoperatorio que fueron segui-
dos durante más de 8 años mostró que los pacientes tratados con una dosis semanal de cabergolina 
de 1,5±0,7 mg lograron un control tumoral en el 87,3% de los casos frente al 46,7% en los casos no 
tratados137. Además, sólo el 12,7% de los tratados con cabergolina necesitaron cirugía o radiotera-
pia, comparado con el 41,7% de los controles. Existe una correlación entre el grado de expresión de
receptores de somatostatina y la respuesta a cabergolina137. 
Respecto a la temozolomida, en un estudio que incluía 51 AHNF clínicamente silentes con anato-
mía patológica agresiva (44 AHNF agresivos y 7 carcinomas), de los cuales 24 eran inmunonegativos
(null cell), distribuidos en 21 agresivos y 3 carcinomas, mostró que la temozolomida incrementaba
significativamente la supervivencia entre 2 y 4 años138. Más recientemente, otro estudio ha confirma-
do estas respuestas positivas a temozolomida con resultados similares139. Una mejor respuesta se co-
rrelacionaba con los tumores hormonalmente funcionantes, la metilación de MGMT (06-methylgua-
nina-DNA methyltransferasa) y el uso concomitante de radioterapia139. La duda existe en cuanto a la
duración del tratamiento, aconsejándose mantenerlo el mayor tiempo posible mientras no aparezcan
efectos secundarios significativos139. De hecho, las guías publicadas en 2018 por la Sociedad Europea
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de Endocrinología apoyan el uso de temozolomida en monoterapia como primera línea de tratamiento
en tumores hipofisarios agresivos una vez que se ha confirmado su progresión, debiendo mantenerse
al menos durante 6 meses en los pacientes que hayan respondido tras los tres primeros ciclos140. 
3.5.2. Tratamiento quirúrgico 
La cirugía es sin duda el tratamiento de elección de los AHNF. La decisión de operar o vigilar se 
realiza en base a la clínica de presentación, imágenes de RM, situación hormonal y estado del campo 
visual, individualizando la decisión para cada caso particular, teniendo en cuenta la comorbilidad 
que pueda presentar el paciente, y su edad. Aunque hay estudios que muestran que esta cirugía en 
pacientes mayores de 70 años es segura y efectiva (sólo muestran peor evolución hormonal que los 
paciente más jóvenes), será un factor a tener en cuenta a la hora de decidir la actitud a tomar, espe-
cialmente en el caso de incidentalomas141. 
En la mayoría de los casos la cirugía se realizará por abordaje transesfenoidal, aunque si existen 
grandes componentes de expansión temporal, paraselar o supraselar, se puede plantear la necesi-
dad de realizar un abordaje transcraneal. La relación del tumor con el complejo óptico y las arterias 
carótidas ayudará a decidir el abordaje a realizar. Los tumores gigantes necesitarán abordajes com-
binados o cirugía en varios tiempos3,142–144. 
Las tasas de resección completa oscilan entre el 30 y el 90%, dependiendo sobre todo del grado 
de invasión del seno cavernoso y de si engloban a la arteria carótida interna5, las tasas de recurrencia 
son del 5-27%, y la reintervención será necesaria en 30-50% de los AHNF operados, aunque las tasas 
de resección publicadas son mucho más modestas que en la primera cirugía, persistiendo restos tras 
el 72 % de las cirugías76. En las reintervenciones es obligatorio el uso de neuronavegación ya que la 
anatomía de la base del cráneo resulta muchas veces irreconocible al haber sufrido un procedimien-
to quirúrgico previamente. 
En posteriores capítulos se discutirán ampliamente las ventajas e inconvenientes de la cirugía 
endoscópica y la microscópica, así como los detalles quirúrgicos a tener en consideración. 
3.5.3. Radioterapia 
Existen diversas modalidades con las cuales se puede aplicar radiación en un adenoma hipofisa-
rio. Hoy en día las dos más aceptadas son la radioterapia estereotáxica fraccionada y la radiocirugía. 
76 









   
 
  
INTRODUCCIÓN / 3. ADENOMAS HIPOFISIARIOS NO FUNCIONANTES 
La tabla 8 describe las principales diferencias entre ambas modalidades44. 
Tabla 8. Modalidades de radioterapia más empleadas en el tratamiento de los AHNF. 
Variable RT estereotáxica fraccionada Radiocirugía 
Tipo de guía Recolocable Estereotáxica fija 
Volumen a radiar <6 cm < 3 cm 
Distancia a la vía óptica Sin limitación ≥ 3-5 mm 
Margen perilesional 2-5 mm Sin margen 
Gradiente de dosis Elevado Elevado 
Definición lesional Menor relevancia Buena 
Fraccionamiento Dosis fraccionada Dosis única 
Dosis total 45-50 Gy 15-20 Gy 
Control lesional a 5 años 90-95% 83-100% 
RT: radioterapia. Gy: Gray. 
La radioterapia ha sido indicada en recurrencias y como tratamiento adyuvante en AHNF parcial-
mente resecados. Murad y cols observaron que el riesgo relativo de recurrencia tras cirugía era el 
doble que si se aplicaba cirugía más radioterapia2. A los 10 años, el 90% no habían progresado tras 
cirugía y radioterapia, mientras que los no irradiados progresaron entre el 50-60% de los casos145,146. 
Tradicionalmente, la radioterapia se ha reservado para tumores clínicamente agresivos, existencia 
de un gran resto tumoral extraselar o recidivas76. 
Globalmente, la radioterapia disminuye la tasa de recidiva o progresión, especialmente en los 
pacientes con resto postoperatorio75,145. Cuando se consigue una resección total o subtotal, la radio-
terapia se puede demorar hasta la existencia de una posible recidiva o crecimiento del resto, ya que 
parece que su efectividad es igual que en el postoperatorio inmediato147. 
El hipopituitarismo es una complicación frecuente tras la aplicación de radioterapia, que ocurre
en el 5-40% de los casos y hasta en un 80% a los 10 años148. La radiación induce fallo hipofisario 
y también hipotalámico frecuentemente acompañado de hiperprolactinemia. El riesgo visual y la 
radionecrosis pueden ser virtualmente eliminados al aplicar una dosis total inferior a 50 Gy, frac-
cionando 1,8 Gy por día y haciendo una dosimetría 3D149. Aunque los tumores radioinducidos son 
infrecuentes, existe un riesgo del 2% a los 10 años, 2,4% a los 20 y 8,5% a los 30 años. Se han descrito 
gliomas, sarcomas y meningiomas150. 
La radiocirugía (12-18 Gy en una sola sesión) consigue 83-100% de control tumoral e induce hi-
popituitarismo en el 0-39% de los pacientes que presentan tumores menores de 3 cm de diámetro y 
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al menos a 3 mm de distancia de la vía óptica151. En la tabla 9 se muestran algunas de las series más 
importantes de tratamiento de AHNF con radiocirugía. La radioterapia estereotáxica fraccionada 
(48–54 Gy con 2 Gy por fracción) se desarrolló para minimizar la tasa de complicaciones y mejorar la 
precisión con respecto a la radioterapia convencional (1-2 mm en lugar de 3-5 mm). Existe la posibi-
lidad de realizar el fraccionamiento en pocas sesiones, el llamado hipofraccionamiento (25 Gy en 5 
fracciones o 21 Gy en 3 fracciones), que también ha mostrado ser efectivo48. No hay consenso sobre 
el momento óptimo para administrar la radioterapia, aunque parece que el tratamiento radioquirúr-
gico adyuvante (hasta 6 meses después de la operación) produce el mismo control tumoral a largo 
plazo que la radiocirugía en el momento de la progresión, con tasas de efectividad del 92 y 96%,
respectivamente. Hay estudios con radiocirugía y con Gammaknife que apoyan este criterio152,153. 
Por tanto, la eficacia de la radioterapia postoperatoria es evidente, independientemente de la 
técnica, y la radioterapia tardía parece tan efectiva como el tratamiento temprano en cuanto al 
control local. La tendencia actual es diferir la radioterapia a la etapa de recurrencia confirmada para 
minimizar la probabilidad de hipopituitarismo inducido por la radiación y de aparición de tumores 
radioinducidos76, siempre que el tratamiento quirúrgico no permita una extirpación tumoral amplia. 
Tabla 9. Resumen de las cinco mayores series de pacientes con AHNF que recibieron radiocirugía. 
Estudio n Seguimiento* Control tumoral Hipopit Déficit PPCC 
Liscak154 140 60 100% en 5 años 2% 0% 
Iwata155 100 33 98% en 3 años 4% 1% 
Park156 125 62 94% a 5 años 24% 0,8% II, 1,6% otros 
Starke157 140 50 97% a 5 años 30% 12,8% II, 0,9% otros 
Sheehan158 512 36 91% a 5 años 21% 6,6% II, 2,7% otros 
* Seguimiento en meses. PPCC: pares craneales. II: nervio óptico. Hipopit: hipopituitarismo. 
3.5.4. Abordaje terapéutico de los AHNF 
Ante la sospecha de un AHNF, siempre hay que realizar un estudio neurooftalmológico y hormonal,
cuyos datos junto con la RM permitirán decidir de forma multidisciplinar cual es el manejo terapéutico
más adecuado en cada caso. La extirpación quirúrgica siempre es la primera opción de tratamiento.
Aunque no es unánime la opinión sobre la necesidad de incluir el estudio neurooftalmológico en casos
de adenomas de pequeño tamaño, algunos autores consideran que es conveniente hacerlo ante la
posibilidad que siempre existe de que se produzca un daño intraoperatorio en la vía óptica. 
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Las indicaciones más aceptadas de indicación quirúrgica son159–161: 
⚫ Sintomatología neurológica. 
⚫ Adenomas que contactan con la vía óptica. 
⚫ Adenomas en los que tras decidirse un tratamiento expectante, se observa crecimiento tumo-
ral durante el seguimiento. 
Si se trata de adenomas que no comprimen la vía óptica ni producen alteraciones hormonales,
habitualmente se opta por tratamiento expectante con vigilancia periódica98,162. 
En el caso de que el paciente se haya operado, si no hay resto tumoral o éste es muy pequeño, y 
la anatomía patológica no muestra datos de agresividad, se hace vigilancia periódica98,139,162. 
Si existe un resto importante o el tumor es agresivo, se completará el tratamiento con radioterapia.
Y si a pesar de ello el tumor continúa progresando, se valorará iniciar temozolomida 76,87,163 (figura 23).
En los casos de recidivas o crecimiento de un resto tumoral, se intentará una nueva cirugía si se
considera que se puede hacer una exéresis de un volumen significativo de la lesión. En caso de que
no se haya podido hacer la reintervención, o exista cualquier resto, se aconseja completar el trata-
miento con radioterapia5,76,99,164. 
Figura 23. Algoritmo de manejo de un paciente con sospecha de adenoma hipofisario no funcionante. AHNF: adeno-
ma hipofisario no funcionante. 
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4. TRATAMIENTO QUIRÚRGICO DE LOS 
ADENOMAS HIPOFISIARIOS 
4.1. Historia de la cirugía de la región selar 
El abordaje transesfenoidal es el resultado de un proceso evolutivo más que de una revolución,
en el cual han contribuido neurocirujanos y especialistas en otras áreas quirúrgicas. La evolución de 
la cirugía transesfenoidal es una historia compleja de innovación y cambios de ideología, junto con 
períodos de extensa experimentación quirúrgica intercalada con un período de rechazo completo de 
la técnica transesfenoidal165. 
Los antiguos egipcios fueron uno de los primeros grupos que estudiaron y documentaron cui-
dadosamente la anatomía del cuerpo humano, e indudablemente fueron los primeros en llegar al 
cerebro a través de la ruta transnasal. Para evitar la desfiguración de la cara del fallecido, el cerebro 
se extirpaba a través de la nariz por medio de herramientas especiales que introducían en la base del 
cráneo por una abertura esfenoetmoidal durante el proceso de momificación. Diferentes momias 
estudiadas proporcionan evidencia clara de sus métodos166. 
Inicio de los procedimientos quirúrgicos sobre adenomas de hipófisis 
La ruta transesfenoidal pasó desapercibida hasta 1894, cuando Davide Giordano, cirujano jefe del
Hospital de Venecia, realizó un estudio anatómico que proporcionaba un abordaje de la silla turca a
través de una ruta extracraneal transfacial transesfenoidal165,167. Basado en estas observaciones, la pri-
mera resección transesfenoidal exitosa fue realizada por Hermann Schloffer en Viena, que extirpó un
tumor hipofisario en 1907 en una cirugía que realizó en tres fases168. Antes de Schloffer, se accedía a
los tumores hipofisarios transcranealmente, utilizando el abordaje subfrontal o subtemporal. Sir Victor
Horsley fue el primero que intentó realizar la primera craneotomía para una lesión hipofisaria. Aunque
su primera operación no tuvo éxito, en 1906 informó sobre 10 pacientes tratados con craneotomía168. 
Caton y Paul habían intentado resecar un tumor hipofisario utilizando el abordaje subtemporal de
Horsley en un paciente con acromegalia, pero no tuvieron éxito168. Fedor Krause, en Berlín, reportó
una exitosa exposición transfrontal del quiasma óptico en 1902. Kiliani desarrolló un abordaje bifrontal
intradural en cadáveres en 1904, con la esperanza de que conduciría a una mejora de la técnica.
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Estos abordajes tuvieron una morbilidad y mortalidad significativas debido a la retracción de 
los lóbulos frontales y la falta de buena antisepsia. Theodor Kocher (mentor de Cushing) modificó 
el abordaje transesfenoidal de Schloffer mediante la extracción submucosa del tabique nasal, per-
mitiendo una mejor visualización. Sin embargo, fue Oskar Hirsch, un rinólogo, quien desarrolló un 
abordaje transeptal transesfenoidal completamente endonasal en 1910, basado en el tratamiento 
de su mentor Hajek para la sinusitis esfenoidal168. Posteriormente Harvey Cushing mejoró la técnica,
utilizando la resección submucosa del tabique de Kocher y un espéculo nasal (una modificación del 
espéculo vaginal pediátrico)165. 
Al mismo tiempo, en Chicago, Albert Halstead modificó la incisión curvilínea a través de una en 
la unión nasolabial sugerida por Allen Kanavel165,169,170. Él diseñó una incisión sublabial gingival que
permitía una mayor retracción del tabique cartilaginoso en comparación con el abordaje endonasal,
logrando una mejor exposición y mejores resultados estéticos165,168,169. Impulsado por los resultados 
desalentadores de sus abordajes transcraneales, Harvey Cushing adoptó el abordaje transesfenoi-
dal170, inicialmente usando el procedimiento de Schloffer. Él realizó su primera operación transesfe-
noidal en 1909 en un paciente con acromegalia171. Cuando transcurría el año 1912, había modificado 
el procedimiento mediante una combinación de la incisión sublabial de Halstead y la disección sub-
mucosa septal de Kocher168,170, resultando en la intervención que se ha realizado por la mayoría de
los neurocirujanos hasta hace muy pocos años. De 1910 a 1925, Cushing operó 231 tumores hipofi-
sarios utilizando el abordaje transesfenoidal sublabial, con una tasa de mortalidad de sólo el 5,6%172. 
Abandono del abordaje transesfenoidal 
El gran interés de Cushing en la cirugía intracraneal lo llevó a perseguir y desarrollar abordajes 
transcraneales a la hipófisis. A medida que adquirió experiencia y confianza en estos abordajes,
redujo su tasa de mortalidad con el abordaje transcraneal al 4,6%, mortalidad quirúrgica similar 
al abordaje transesfenoidal173. A finales de la década de 1920, Cushing había tratado a muchos pa-
cientes con tumores supraselares, especialmente meningiomas y craneofaringiomas, mediante un 
abordaje transfrontal, que le permitió verificar el diagnóstico de los tumores supraselares y lograr 
una resección más extensa y una mayor descompresión del quiasma óptico. El abordaje transcra-
neal evitó las temidas complicaciones de meningitis e infección sistémica, las causas más comunes 
de muerte asociadas con el abordaje transesfenoidal. En 1929, Cushing prácticamente había aban-
donado el abordaje transesfenoidal, realizando la cirugía hipofisaria exclusivamente a través de la 
ruta transfrontal173. Como era de esperar, la mayor parte de la comunidad neuroquirúrgica siguió el 
ejemplo de Cushing. 
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Mientras tanto, Norman Dott, quien aprendió de Cushing el abordaje transesfenoidal en 1923 
durante una beca de viaje en el Hospital Peter Bent Brigham en Boston, regresó a Edimburgo, donde
continuó abogando por este procedimiento174, y diseñó un espéculo con una punta iluminada, que
proporcionaba una visualización superior durante la operación172. Esta etapa intermedia evitó la ex-
tinción del abordaje transesfenoidal. 
Otro factor clave en la preservación del abordaje transesfenoidal fue la contribución de Hirsch y 
Hamlin. Oskar Hirsch emigró a los Estados Unidos después de ser expulsado de Austria por los nazis 
en 1938 y colaboró con Hannibal Hamlin, neurocirujano de Boston. Hirsch y Hamlin ensalzaron las 
virtudes de la cirugía transesfenoidal y reportaron excelentes resultados a largo plazo168. Pero a pesar 
de su entusiasmo, los abordajes transfrontales continuaron siendo las rutas más populares durante
las décadas de 1950 y 1960. 
Renacimiento del abordaje transesfenoidal 
Las numerosas innovaciones introducidas en la década de 1950 jugaron un papel importante en 
el resurgimiento del interés por la cirugía transesfenoidal. Con la aparición de medicaciones como 
la cortisona y los antibióticos, la cirugía hipofisaria pudo realizarse con una mortalidad significativa-
mente reducida y mayor éxito a largo plazo175. Las dos personas que impulsaron el renacimiento del 
abordaje transesfenoidal fueron Gerard Guiot y Jules Hardy. En 1956 Guiot visitó a Dott, observó su 
técnica meticulosa y resultados quirúrgicos sobresalientes, y regresó a París, donde reintrodujo el 
abordaje transesfenoidal172. Además refinó su técnica y mejoró la precisión quirúrgica al introducir 
la fluoroscopia intraoperatoria para definir la anatomía de la base anterior del cráneo durante la 
intervención173. Esto le permitió aplicar el abordaje transesfenoidal a craneofaringiomas, cordomas 
de clivus y lesiones paraselares, y por tanto jugó un papel fundamental en la resurrección de la ruta 
transesfenoidal durante las siguientes dos décadas168,176. 
La propagación del abordaje transesfenoidal por Norteamérica fue iniciada por Jules Hardy a
su regreso a Canadá. Como aprendiz de Guiot en París, Hardy regresó a Montreal y continuó con
el uso del control fluoroscópico intraoperatoriamente, lo que le dio la oportunidad de realizar
resecciones más amplias de tumores supraselares voluminosos173. Luego adoptó el uso rutinario
de la angiografía preoperatoria, la politomografía de la silla turca y encefalografía aérea intraope-
ratoria168. En 1967, Hardy introdujo el uso del microscopio quirúrgico durante este procedimiento
y diseñó su propio instrumental165,168. 
El microscopio y la técnica microquirúrgica permitieron una mayor seguridad y resecciones más 
efectivas de tumores hipofisarios y de la región selar y paraselar, sin morbilidad grave ni morta-
lidad en los primeros 50 pacientes173. Un año después, el propio Hardy introdujo el concepto del 
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microadenoma, una lesión que podía causar anomalías endocrinológicas sin producir una evidente
deformación de la silla turca165, y realizó la extracción selectiva de microadenomas mientras preser-
vaba la función hipofisaria. En 1971 profundizó en la descripción del uso del microscopio quirúrgico 
para una mejor iluminación y empleaba sistemáticamente fluoroscopia intraoperatoria para mejorar 
la localización de tumores y orientación de los instrumentos168,172. Fue ese el momento en que se co-
menzó a incorporar el concepto de cirugía hipofisaria endocrinológica y el control hormonal, además 
de la mejora del efecto de masa y la preservación de la visión177. 
La intervención descrita por Hardy continuó experimentando más mejoras y así se convirtió en 
el procedimiento quirúrgico principal utilizado por la mayoría de los neurocirujanos para la extirpa-
ción de los tumores hipofisarios y otras lesiones selares hasta entrado el siglo XXI165,168. Las tasas de
mortalidad disminuyeron hasta ser menores del 1% en manos expertas, con lo que el procedimiento 
llegó a ser razonablemente seguro y altamente eficaz168,178. 
4.2. Historia de los abordajes endoscópicos de base de cráneo 
Aunque se introdujo en la neurocirugía casi un siglo atrás, hasta hace poco la endoscopia en neu-
rocirugía se había limitado principalmente a procedimientos intraventriculares173 y no fue utilizada 
en patología hipofisaria hasta mediados de la década de 1990, cuando la cirugía endoscópica de
senos reemplazó completamente a las técnicas abiertas convencionales utilizadas por los otorrinola-
ringólogos para el tratamiento de las enfermedades nasosinusales168. La excelente visualización y los 
mejores resultados de la cirugía ofrecidos por el endoscopio en la cirugía de senos impulsaron a los 
neurocirujanos a explorar su uso potencial en la cirugía transesfenoidal175,179,180. 
El papel inicial de la endoscopia era mejorar la microcirugía y permitir la visualización de estructuras
que se encontraban fuera de la línea de visión mediante el uso de endoscopios rectos y angulados.
Anteriormente algo similar se había logrado mediante el uso de espejos angulados168,181. Guiot fue el
primero en publicar el uso de un endoscopio durante cirugía la transesfenoidal sublabial en 1963, pero
abandonó el procedimiento porque no conseguía una visualización adecuada173. A finales de los años
setenta, Apuzzo182, así como Bushe y Halves183, informaron del uso del endoscopio como complemen-
to técnico en la resección microscópica de las lesiones hipofisarias con invasión extraselar. En 1994,
Gamea y El-Guindy, otorrinolaringólogos, y Fathi, un neurocirujano, de Egipto, informaron sobre 10
pacientes con adenomas hipofisarios operados con asistencia endoscópica184. Esta técnica se conoce
como cirugía transesfenoidal asistida por endoscopia. Los partidarios de la técnica fueron un paso más
allá, utilizando el endoscopio como la única herramienta de visualización para la extracción de tumores
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hipofisarios: el abordaje transesfenoidal endoscópico puro. En 1992, Jankowski185 fue el primero en
publicar estas operaciones en tres pacientes con adenomas hipofisarios utilizando un endoscopio. 
Pero el punto de inflexión lo marcarían Hae Dong Jho y Ricardo Carrau, neurocirujano y otorrino-
laringólogo respectivamente, que trabajaban en la Universidad de Pittsburgh. Serían ellos quienes 
darían el mayor empuje al desarrollo y popularización de la cirugía endoscópica endonasal pura. Era 
una cirugía estrictamente endonasal sin el uso de un retractor transesfenoidal ni microscopio qui-
rúrgico, y comenzaron aplicándola a adenomas hipofisarios180,186. En 1997, ya habían publicado una 
serie de 50 pacientes operados de adenoma de hipófisis187. 
Casi al mismo tiempo, el foco europeo del desarrollo de la endoscopia endonasal se encontraba 
en Nápoles, liderado por Paolo Cappabianca y Enrico de Divitiis188. Ellos contribuyeron decisivamen-
te al desarrollo de la técnica diseñando instrumental específico para este abordaje189, propusieron 
nuevas mejoras técnicas190 y aportaron una importante base científica191,192 , que sería seguida por 
muchos neurocirujanos en todo el mundo. 
Ya en el siglo actual, la propagación de la cirugía endoscópica endonasal para el abordaje selar 
sería imparable, desarrollándose innumerables aspectos técnicos que han mejorado la eficacia y 
disminuido los riesgos. Fue Amin Kassam, también en Pittsburgh, quien más contribuyó a ello en la 
primera década del 2000, con estudios anatómicos específicos193–195, abordajes ampliados16, técnicas 
de hemostasia196, técnicas de reconstrucción de la base craneal197,198, clasificaciones199 y una larga 
lista de aportaciones científicas199,200. Kassam y el grupo de Pittsburgh son quienes más han influido 
en el desarrollo de la técnica en España, a través de muchos neurocirujanos y otorrinolaringólogos 
que les han visitado en Estados Unidos. 
4.3. Comparación entre endoscopia y microcirugía 
A pesar del escepticismo inicial con respecto a la aplicación de técnicas endoscópicas puras para 
la resección de lesiones selares, numerosos estudios han demostrado tasas equivalentes o mejores 
de exéresis tumoral y remisión con los abordajes endoscópicos en comparación con la utilización de
microcirugía3,64,201–203. Sin embargo, ha sido muy difícil establecer las diferencias entre ambos abor-
dajes ya que no existe ningún trabajo de evidencia de clase I ni tampoco prospectivo aleatorizado 
que permita concluir qué abordaje es más ventajoso. Además, en muchos estudios endoscópicos 
actuales se comparan las nuevas series de endoscopia con las series históricas de control que datan 
de hace varias décadas. 
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Parece que los abordajes endoscópicos han reducido la incidencia de déficits hormonales postquirúr-
gicos201,204,205, y se han publicado varios metaanálisis al respecto3,64,206; en el de Li y cols207 se incluyen datos
recopilados de 2272 pacientes con adenomas hipófisis tratados con cirugía endoscópica y microscópica,
concluyendo que la cirugía endoscópica se asociaba con una mayor tasa de RC y un 22% de reducción del
riesgo de diabetes insípida. Otra revisión de la literatura208 evaluó los resultados endocrinológicos tras la
resección de tumores funcionales. La tasa general de resección completa con cirugía endoscópica fue del
72%, con las tasas de remisión más altas en microadenomas (84%) que macroadenomas (70%) o tumores
invasivos (40%). Este estudio también comparó las tasas endocrinológicas de curación de microadeno-
mas con microcirugía, y los datos mostraron tasas de remisión un poco más altas con procedimientos
endoscópicos en comparación con la resección microquirúrgica (84% vs. 77%). Para macroadenomas, la
diferencia era mayor, con un 70% de remisión en procedimientos endoscópicos versus 45% de remisión
en procedimientos microquirúrgicos, aunque algún estudio ha sugerido que las tasas de remisión tras la
resección de microadenomas no sería diferente de lo realizado con microcirugía, ya que la visión obteni-
da con el endoscopio no ofrece una ventaja significativa sobre el microscopio para tumores intraselares
pequeños209. Además de tasas de eficacia similares o mejoradas, las técnicas endoscópicas ofrecen otras
ventajas técnicas sobre las técnicas microquirúrgicas: se evitan inconvenientes bien reconocidos de la mi-
crocirugía como un campo quirúrgico más estrecho que está limitado por la anchura del espéculo nasal,
una iluminación reducida cerca del objetivo quirúrgico, la incapacidad de visualizar puntos de referencia
anatómicos específicos tales como las prominencias carotídeas que definen los límites de la silla turca, y
una visión operatoria que está limitada por la línea de visión (figura 24), lo que hace prácticamente impo-
sible realizar una inspección completa de la cavidad que deja el tumor tras su resección16,200,205. 
Figura 24. Diferencias en cuanto a la visualización con microscopio y con endoscopio. A. Imagen microquirúrgica. 
El campo es reducido, y aunque pongamos los máximos aumentos posibles, nunca podremos entrar en la silla. B. 
Imagen del interior de la silla una vez colocado el endoscopio en su interior, tras una cirugía de apoplejía hipofisaria. 
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En la tabla 10 resumimos los datos de un reciente estudio prospectivo multicéntrico en el que 
sólo participaban cirujanos con un elevado grado de experiencia en cirugía endoscópica o en mi-
crocirugía, donde podemos observar que para el tratamiento de adenomas no funcionantes, las 
diferencias entre ambos grupos en manos muy expertas, no son muy llamativos210. Destaca la menor 
incidencia de nuevos déficits hormonales postoperatorios con endoscopia y menor incidencia global 
de complicaciones. 
En cambio, el tiempo quirúrgico es mayor con la técnica endoscópica, pero hay que tener en 
cuenta la mayor experiencia de aquellos que utilizan microcirugía; aunque los endoscopistas in-
cluidos en el trabajo son algunos de los más expertos a nivel mundial, al tratarse de una técnica 
relativamente joven, es imposible que se acerquen a la trayectoria acumulada por los cirujanos que
emplean microcirugía. 
Tabla 10. Datos comparativos de microcirugía y endoscopia en una serie de 2019 donde se incluían 
sólo a los cirujanos más expertos en ambas técnicas210. 
Variable Microcirugía Endoscopia p 
Nº pacientes 82 177 
Resección completa 80% 83,7% 0,47 
Estancia media (días) 3,3 3,1 0,67 
Tiempo cirugía (minutos) 219±85,5 293±128,1 <0,001 
Lesión vascular 1,2% 0,6% 0,53 
Fístula LCR 4,9% 3,4% 0,73 
Transfusión sanguínea 1,2% 0,6% >0,99 
Déficit hormonal de nueva aparición 28,4% 9,7% <0,001 
Insuficiencia adrenal de nueva aparición 18,6% 3% <0,001 
Diabetes insípida 8,9% 2,4% 0,04 
Experiencia cirujano (años) 34,2±6,4 9,5±6 <0,001 
Cirujanos con >1.000 intervenciones 95,2% 42% <0,001 
Las técnicas endoscópicas puras permiten mejorar la visualización panorámica e iluminación,
obviando la necesidad de utilizar un espéculo nasal. Además, el uso de endoscopios angulados
crea un campo quirúrgico limitado solamente por la extensión del abordaje y por la instrumen-
tación disponible. Desde este campo quirúrgico ampliado, los procedimientos transesfenoidales
endoscópicos se han desarrollado para acceder a lesiones que surgen o que se extiende fuera de
la silla, incluido el seno cavernoso, región supraselar, planum esfenoidal, fosa anterior, áreas clival
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y retroclival, alcanzando incluso la unión craneocervical y permitiendo también realizar abordajes
en el plano coronal. El acceso a estas zonas a través de un abordaje transesfenoidal microquirúr-
gico es virtualmente imposible16,19,211–215. 
Otra ventaja a favor del abordaje endoscópico es el mínimo traumatismo que produce en la
mucosa nasal, evitando la necesidad de utilizar taponamiento con la consiguiente reducción de la
incomodidad del paciente después de la operación. No obstante, se sigue utilizando algún tipo de
taponamiento (balón intranasal o Meroceles®) cuando ha existido una fuga significativa de LCR o
se observa un sangrado difuso en sábana de la mucosa nasal al final de la intervención. En estos
casos el taponamiento hace las funciones de dar soporte a la reconstrucción de la base craneal y
hacer hemostasia por compresión205. Otra gran ventaja de la técnica endoscópica es que permite
realizar múltiples técnicas de reconstrucción de la base craneal, fundamentalmente a base de
colgajos pediculados de mucosa, lo que permite reducir drásticamente la tasa de fístulas de LCR,
incluso tras la realización de abordajes expandidos a la región selar o a otras zonas de la base
craneal198,216. 
A pesar de ello, la técnica endoscópica tiene varias posibles desventajas respecto a la microciru-
gía (tabla 11): la técnica conlleva una pérdida de la visión tridimensional binocular, un lento apren-
dizaje inicial y la posible lesión de la mucosa nasal que no está bajo visualización directa, durante la 
inserción o retirada de instrumentos del campo quirúrgico143. 
Las técnicas endoscópicas están limitadas por tratarse de la proyección de una imagen 3D so-
bre una pantalla 2D, mientras que la visualización tridimensional está fácilmente disponible con el 
microscopio quirúrgico. Esta deficiencia puede ser parcialmente corregida con el uso de grandes 
pantallas de video de alta definición y por la retroalimentación que recibe el cirujano al manejar 
los instrumentos en el campo quirúrgico, lo cual unido a los movimientos de alejamiento y acerca-
miento de la óptica, ayudan a medir la profundidad del campo quirúrgico167. Se está trabajando en 
el desarrollo de la imagen endoscópica 3D y también se han comenzado a comercializar equipos con 
tecnología 4K, con el objetivo de minimizar esta deficiencia asociada al endoscopio217. En los inicios 
de la endoscopia de base de cráneo, se creía que la curva de aprendizaje sería prohibitivamente dura 
para que el procedimiento tuviera una aceptación generalizada, pero se ha visto que su utilización 
se ha extendido a muchos de los servicios de neurocirugía del mundo para el tratamiento, al menos,
de los adenomas hipofisarios218. Además, la técnica endoscópica se está introduciendo ampliamente
en los programas de formación de residentes, buscando así un aprendizaje simultáneo de la técnica 
microquirúrgica y la endoscópica. 
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Tabla 11. Principales diferencias entre el abordaje transesfenoidal con microscopio y con endoscopio. 
Variable Microcirugía Endoscopia 
Molestias postoperatorias ++ + 
Daño de la mucosa nasal +++ + 
Necesidad de taponamiento +++ + 
Curva de aprendizaje + +++ 
Realización de abordajes expandidos - +++ 
Tiempo quirúrgico + ++ 
Visualización/Iluminación + +++ 
Visión 3D/Sensación de profundidad +++ + 
Capacidad de resección tumoral ++ +++ 
Capacidad de reconstrucción de la base craneal + +++ 
Complicaciones hormonales +++ + 
Complicaciones globales ++ + 
4.4. Endoscopia endonasal de base de cráneo 
4.4.1. Equipo e instrumental quirúrgico 
El continuo desarrollo del equipo endoscópico y la instrumentación quirúrgica específicamente di-
señada para usar a través de las fosas nasales ha contribuido decisivamente al avance de la cirugía
endoscópica endonasal para convertirlo en un procedimiento viable para abordajes transesfenoidales
a la silla turca y otras regiones próximas de la base del cráneo144. La configuración básica incluye205: 
⚫ Óptica rígida de 0 grados. El endoscopio más utilizado es de 4 mm de diámetro con una longi-
tud de 18 cm. Existen ópticas anguladas de 30 y 45 grados, que se utilizan como complemento 
a la de 0 grados, permitiendo ver rincones que de otro modo sería imposible. Las ópticas 
anguladas se utilizan habitualmente en cirugías de meningiomas y craneofaringiomas, y ciru-
gías de adenoma de hipófisis sólo al final del procedimiento para comprobar que no quedan 
restos tumorales en las zonas menos accesibles. Se utilizan ópticas rígidas por la mayor calidad 
de imagen que ofrecen en comparación con las ópticas flexibles. Además, con las diferentes 
angulaciones que ofrecen las ópticas rígidas se puede acceder a todos los puntos que puede 
alcanzar una óptica flexible. 
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• Cámara (preferiblemente HD). 
• Cable de fibra óptica para conectar el endoscopio con una fuente de luz. 
• Monitores de alta definición: como mínimo dos, uno enfrente del neurocirujano y otro 
enfrente de quien maneja la cámara, habitualmente el otorrinolaringólogo. 
• Sistema de grabación de video. 
• Instrumental endoscópico endonasal. En general, los instrumentos endoscópicos son lar-
gos, algunos son giratorios, y pueden tener las puntas rectas o anguladas en las diferentes
direcciones del espacio (figura 25). Estas puntas anguladas permiten un rango de movi-
miento más amplio que el estándar, y comparado con la técnica microquirúrgica, en la cual
los instrumentos en bayoneta que se usan normalmente son para evitar interferencias con
la luz del microscopio, se prefiere el uso de instrumentos rectos en endoscopia, ya que la
luz está dentro de las fosas nasales y no nos aportan nada en este sentido.
Figura 25. Material quirúrgico específico de endoscopia. A. Óptica de 0 grados, la más utilizada, conectada a la cáma-
ra y a la fuente de luz. B. Existen pinzas bipolares con puntas rectas y anguladas en todas las proyecciones del espacio,
para permitirnos acceder a las diferentes zonas. 
Se utilizan aspiradores preferiblemente maleables para poder adaptarlos a la anatomía de cada 
caso y así poder acceder a rincones inaccesibles con un aspirador recto. Dentro del instrumental hay 
que destacar la importancia de las pinzas bipolares, que sólo tienen apertura en la punta y se accio-
nan habitualmente con un sistema de pistola. 
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• El uso de neuronavegación es especialmente útil en casos de reintervenciones, o para 
intervenir pacientes con senos esfenoidales poco neumatizados. 
• Micro-Doppler: imprescindible para realizar abordajes expandidos con seguridad, y para 
extirpar adenomas hipofisarios que engloban a la arteria carótida interna y en aquellos 
casos que la anatomía selar no sea clara, especialmente a la hora de abrir la dura madre,
para evitar lesionar la arteria carótida interna. 
• Hemostáticos: aunque no es instrumental estrictamente dicho, se trata de un mate-
rial fungible que es imprescindible para poder tratar lesiones en el seno cavernoso. La 
aparición de las espumas hemostáticas que contienen trombina ha supuesto un antes 
y un después en esta cirugía, ya que permite controlar los sangrados venosos con gran 
eficacia y rapidez. 
• No se utiliza un brazo rígido que sujete el endoscopio, ya que es necesario dinamismo 
y moverlo frecuentemente durante la cirugía. Aunque depende del gusto del cirujano,
tampoco se suele utilizar una vaina que rodea al endoscopio y permite su lavado, por-
que aumenta mucho el diámetro del endoscopio y resta espacio dentro de las fosas 
nasales, haciéndonos trabajar con menos comodidad. 
4.4.2. Análisis preoperatorio 
Es necesario realizar una evaluación clínica exhaustiva en todos los pacientes antes de realizar 
cualquier intervención quirúrgica. En los pacientes con adenomas hipofisarios, se incluyen pruebas 
de imagen, siendo la RM la prueba fundamental, estudio neurooftalmológico y valoración por en-
docrinología con las analíticas pertinentes. Estas pruebas se han explicado con detalle en secciones 
anteriores. 
Conviene destacar la importancia de analizar minuciosamente ciertos aspectos de la RM: 
• Identificar la hipófisis normal para evitar dañarla. 
• Observar la distancia intercarotídea para asegurarnos de que el espacio que existe entre 
ellas es el necesario para el caso a tratar. 
• Determinar el riego de fístula de LCR, observando la prominencia de la expansión su-
praselar y la situación del diafragma en adenomas de pequeño tamaño, descartando 
también la presencia de una silla parcialmente vacía. 
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Necesitamos saber si el paciente ha sido operado previamente de senos paranasales o de hipófi-
sis, porque en esos casos probablemente necesitemos utilizar neuronavegación en quirófano, y mu-
chas veces hará recomendable que solicitemos un TAC de senos paranasales para poder estudiar la 
anatomía nasal, de los senos y del hueso de la base del cráneo, ya que la anatomía no será la normal 
debido a la transformación sufrida por la cirugía previa. En este TAC hay que observar con detalle los 
tabiques esfenoidales por la relación que pueden tener con las arterias carótidas. 
En casos de adenomas gigantes que engloban o contactan de forma significativa con otras arte-
rias es útil añadir una secuencia con contraste para arterias cerebrales (angio-TAC), para minimizar 
el riesgo de lesiones arteriales. 
4.4.3. Procedimiento quirúrgico 
El abordaje endoscópico endonasal transesfenoidal (EET) para el tratamiento de los adenomas 
hipofisarios ha evolucionado continuamente desde que se describió por primera vez18,205,217. Aunque
existen variaciones del abordaje dependiendo de cada paciente, hay unos pasos generales que se 
siguen en todos los casos. 
Preparación y posición 
El monitor de video se coloca detrás del cabeza del paciente y en línea directa de visión del neu-
rocirujano, que se coloca en el lado derecho del paciente, para que pueda mirarlo de frente. Quien 
sujeta la cámara se coloca detrás de la cabeza del paciente (frente al neurocirujano), y deberá dis-
poner de otro monitor enfrente. 
El anestesiólogo está posicionado a los pies del paciente y la instrumentista se coloca en el lado
izquierdo del paciente, frente al neurocirujano, separados por el paciente. El paciente se coloca
con el tórax elevado 15 grados para favorecer el retorno venoso, y la cabeza se coloca con un ligero
grado de rotación, aproximadamente 10 grados hacia el cirujano, con el puente de la nariz para-
lelo al suelo. El grado de flexión o extensión de la cabeza del paciente depende de la ubicación de
la lesión. Las lesiones localizadas en el clivus o en el seno esfenoidal se operan con una ligera fle-
xión de la cabeza. Lesiones localizadas más anteriormente, como los adenomas que se expanden
anteriormente hacia el planum esfenoidal, requieren que la cabeza esté en una posición neutra
o ligeramente hiperextendida para dejar espacio que nos permita trabajar con el endoscopio. La
cabeza se mantendrá fija con un cabezal de Mayfield, o bien simplemente apoyada en un cabezal
de herradura para casos más sencillos.
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La comunicación con el anestesiólogo es fundamental para consensuar la profilaxis antibiótica (habi-
tualmente cefazolina), reemplazo hormonal (profilaxis de insuficiencia adrenal secundaria con perfusión
de actocortina), y para mantener una hipotensión arterial moderada (presión arterial sistólica inferior a
100 mmHg) para evitar el sangrado abundante de la mucosa nasal, que entorpece mucho la cirugía. 
Después de la intubación, el tubo endotraqueal se coloca al lado izquierdo de la boca del pacien-
te para dejar libre el lado derecho, para es el lugar desde donde trabaja el cirujano. Se realiza un 
taponamiento orofaríngeo para evitar aspiración o deglución de sangre y suero, la cavidad nasal se 
prepara con la administración de algún descongestionante nasal como oximetazolina, y se hace una 
limpieza intranasal con un antiséptico acuoso como clorhexidina o solución de yodo. Finalmente, la 
región nasal se prepara externamente como cualquier campo quirúrgico. 
También se deja preparada bajo condiciones estériles la zona periumbilical o la zona externa del 
muslo para obtener injerto de grasa o de fascia lata respectivamente, en caso de ser necesario para 
la fase de reconstrucción. 
Fase nasal 
Se trata de la fase otorrinolaringológica. Tras la introducción del endoscopio a través de la fosa 
nasal derecha, los puntos de referencia que deben identificarse inicialmente en la cavidad nasal son 
el cornete inferior (lateral), el tabique nasal (medial) y la coana (posterior). El otorrinolaringólogo 
(ORL) debe identificar alteraciones producidas por una cirugía previa o cualquier variación anatómi-
ca, incluyendo desviación de tabique, perforación septal, espolones, pólipos o sinequias. 
Una vez que se identifica la coana, inclinando el endoscopio superiormente permite la identifica-
ción del cornete medio, que se origina en la región de los senos etmoidales. El cornete medio es un 
obstáculo en nuestro camino al seno esfenoidal, por lo que habrá que extirparlo (turbinectomía) o 
luxarlo lateralmente. 
El siguiente punto que debe identificarse es el ostium esfenoidal, que generalmente se encuen-
tra medial a la parte inferior del cornete superior, aproximadamente 1,5 cm por encima del borde
superior de la coana. El ostium esfenoidal se oculta ocasionalmente por la mucosa o una delgada 
capa de hueso, en cuyo caso puede ser útil intentar identificar también el ostium del lado izquierdo 
y confirmar que son simétricos a ambos lados del tabique. 
Una vez que se identifica el ostium se inicia la esfenoidotomía anterior con la ayuda de un motor
de alta velocidad y pinzas Kerrison para ampliar la apertura del ostium esfenoidal, hasta comunicarlo
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con el ostium contralateral tras haber extirpado la parte más posterior del tabique nasal. Así, creamos
una cavidad que nos proporcionará el espacio adecuado para acoplar el endoscopio en una posición
superolateral en la siguiente etapa del procedimiento y así evitar que la óptica se nos manche conti-
nuamente. Es muy importante rebajar el rostrum lo más posible, hasta el suelo del seno esfenoidal,
para que tengamos todo el espacio que necesitaremos en las siguientes fases. 
Fase esfenoidal 
Una vez que accedemos al seno esfenoidal, el objetivo inicial es identificar los puntos de referen-
cia anatómicos clave y correlacionarlos con los hallazgos de las pruebas de neuroimagen, prestando 
especial atención a la morfología y curvatura del suelo selar, la ubicación y curso de las arterias ca-
rótidas internas, y la configuración de los tabiques esfenoidales existentes. Frecuentemente existen 
septos dentro del seno esfenoidal, que deben estudiarse detalladamente en RM y especialmente en 
TAC, ya que a menudo conducen directamente a las arterias carótidas. Hay que recordar que hasta 
en el 10% de la población existe una cubierta ósea dehiscente sobre la arteria carótida interna. 
Una vez que la pared posterior del seno esfenoidal es visible, el cirujano debe identificar el suelo 
selar, el tubérculo esfenoidal y el planum esfenoidal superiormente, y el receso clival y clivus infe-
riormente. Lateral al suelo selar, si el seno está bien neumatizado, se pueden identificar las promi-
nencias óseas de las arterias carótidas cavernosas y nervios ópticos, con los recesos opticocarotídeos 
entre estas estructuras (figura 8). 
El suelo de la silla turca suele ser prominente, ya que está expandido en los casos de macroade-
nomas, lo cual es fácilmente reconocible en la mayoría de los pacientes; sin embargo, existe una 
variedad de silla turca plana y menos prominente en aproximadamente el 10% de las personas205. 
Aunque la neuronavegación no es imprescindible, y se suele reservar para reintervenciones, puede 
ser muy útil para confirmar la identificación de puntos de referencia anatómicos clave en pacientes 
con senos planos y conchales. Durante la cirugía se hace frecuente y abundante irrigación con suero 
salino para eliminar sangre y fragmentos de hueso del campo quirúrgico, y para limpiar la óptica y 
mantener una correcta visión. 
Fase selar 
En la fase selar la operación se convierte en una técnica de dos cirujanos y a tres o cuatro
manos, para que se pueda realizar microdisección bimanual. Como el suelo de la silla suele estar
expandido y adelgazado por el efecto masa del adenoma de hipófisis, generalmente se puede
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levantar fácilmente con un disector o una pinza Kerrison. Si el hueso es más grueso se debe
adelgazar con un motor de alta velocidad y fresa de diamante, para posteriormente eliminarlo
con pinza Kerrison.
La exposición ósea debe incluir la visualización al menos parcialmente de los cuatro senos
venosos que rodean la dura madre hipofisaria (senos intercavernosos superior e inferior, y am-
bos senos cavernosos). Se puede utilizar el micro-Doppler para identificar las arterias carótidas
internas y planificar una zona segura en la que haremos la apertura dural, que habitualmente
se hace con un microbisturí retráctil, asegurándonos de que hemos seccionado las dos capas de
la dura madre.
Después de la apertura dural, con un gancho de nervio o un microdisector se identifica un plano 
extraglandular o extracapsular alrededor de la circunferencia de la apertura dural. Tras la exposición 
del tumor y/o la glándula, la lesión se extirpa con técnica microquirúrgica y de microdisección, como 
la que haríamos con una cirugía abierta. Hay que prestar especial atención a la localización de la 
glándula hipofisaria para evitar su lesión; para ello es imprescindible un cuidadoso estudio de las 
imágenes de resonancia magnética, especialmente en el plano coronal. 
Para microadenomas y pequeños macroadenomas intraselares, se usan habitualmente curetas 
anguladas, microtijeras y microdisectores para desarrollar un plano extracapsular alrededor del tu-
mor antes de extirparlo. 
Para tumores de mayor tamaño conviene hacer inicialmente un vaciamiento intratumoral (debul-
king) con la ayuda de dos aspiradores o con un aspirador ultrasónico, para así a continuación poder 
disecar y manejar la cápsula más fácilmente, comenzando a liberar el tumor por su parte inferior a lo 
largo del suelo de la silla, luego lateralmente, y finalmente en la zona superior. La eliminación de la 
parte superior del macroadenoma antes de las laterales e inferiores puede producir un prolapso del 
diafragma selar y aracnoides en el campo quirúrgico, dificultando la visualización y el trabajo para 
la resección tumoral, por eso la porción superior es la última que debemos trabajar. Tras extirpar la 
parte superior, la aracnoides puede descender al campo de visión y debe ser manipulada cuidado-
samente y protegida con una lentina de algodón, evitando así la succión directa sobre la aracnoides 
para evitar fugas de LCR. El sangrado del seno cavernoso o de los senos intercavernosos puede apa-
recer durante la cirugía, especialmente después de la extirpación del tumor, y se controla con relati-
va facilidad aplicando espumas hemostáticas enriquecidas con trombina (Floseal®). Se puede utilizar 
un endoscopio angulado de 30 o 45 grados para revisar ambos senos cavernosos y superiormente
para evaluar el posible tumor residual. 
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En casos de macroadenomas con extensa expansión supraselar, el tumor a menudo descenderá 
espontáneamente por efecto de la gravedad, permitiendo así su extirpación. En caso contrario, pue-
de ayudar a ello la realización de alguna breve maniobra de Valsalva, o puede requerir la realización 
de un abordaje ampliado superiormente, siendo necesario resecar el hueso del tubérculo selar y 
parte del planum esfenoidal. 
Reconstrucción y cierre 
Una vez que se completa la resección del tumor, hay que realizar la reconstrucción del defecto de
la base del cráneo. Existen múltiples métodos reconstructivos, incluida la convencional con injertos 
autólogos o artificiales, tallado y rotación de un colgajo pediculado vascularizado y técnicas multica-
pa de cierre utilizando sustitutos durales. Se pueden dividir en cuatro grupos principales: 
a. Colgajo pediculado nasoseptal de Hadad-Bassagasteguy216: se trata de un colgajo pedi-
culado de mucosa, vascularizado y por tanto vital, que se obtiene del tabique y suelo 
nasales. Está irrigado por la arteria septal posterior y al tratarse de un tejido completa-
mente vivo es el que ofrece mejores resultados de cierre, aunque su obtención supone 
dejar una gran parte del tabique nasal desprovista de mucosa, con lo que estos pacien-
tes tienden a padecer más complicaciones locales, como costras, sinequias y perfora-
ciones de tabique nasal. 
Existen otros tipos de colgajos pediculados, que se reservan para casos de reintervenciones
o cuando no se puede obtener el nasoseptal. El segundo colgajo pediculado que con mayor
frecuencia se utiliza es el de cornete inferior y el de pared lateral. 
b. Colgajo de rescate (rescue flap): en este caso se marca en la mucosa el colgajo pedicula-
do nasoseptal, pero sólo se despega la parte más medial, para poder realizar la septos-
tomía posterior sin lesionar la mucosa, y en caso de que al final de la cirugía se necesite 
un colgajo pediculado, lo obtendríamos después de resecar el adenoma, siguiendo el 
dibujo que hicimos en la mucosa al principio de la intervención219,220. 
c. Colgajos libres: habitualmente se obtienen del cornete medio derecho, y aunque tien-
den a reepitelizar de forma efectiva, no son útiles ante fístulas de LCR de alto flujo221,222. 
d. Sustitutos durales: se trata de láminas sintéticas cuyo componente fundamental es el 
colágeno. Existen diferentes dimensiones, consistencias, grosores y texturas, en función 
de la marca del producto. 
e. Injertos autólogos197: son injertos realizados con tejido obtenido de otra zona del pa-
ciente, además de los citados de mucosa. 
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› Grasa: de la región paraumbilical o del muslo se obtiene la cantidad de tejido 
adiposo que sea necesaria, tiene volumen tridimensional, y se coloca en el le-
cho quirúrgico con los objetivos de reducir el espacio muerto tras la resección 
de adenomas voluminosos, y para reducir lo más posible el flujo de LCR, previo 
a la colocación de otros tejidos de cierre, habitualmente mucosa. 
› Fascia lata: se obtiene de la porción fibrosa del músculo tensor de la fascia lata,
y se trata de un injerto plano y resistente aunque con poco volumen. Es una 
alternativa a la grasa cuando no se necesita rellenar mucho espacio muerto,
y dada su alta resistencia, suele utilizarse con más asiduidad para la recons-
trucción después de cirugías de tumores intradurales como meningiomas o 
craneofaringiomas. 
f. Sellantes: son la última capa de la reconstrucción. Por un lado sirven para fijar los injertos 
que hayamos colocado, permitiendo que no migren en las primeras semanas postci-
rugía mientras se encuentran en fase de cicatrización, y además, en teoría sirven para 
sellar completamente el cierre cubriendo pequeños poros que pudieran existir. Habi-
tualmente se aplican en spray pulverizado, que permite cubrir toda la superficie de la 
reconstrucción. 
Para medir la gravedad de la fístula de LCR intraoperatoria se utiliza la clasificación descrita por 
Esposito y cols (tabla 12)223. Esta clasificación ayudará a estratificar el nivel de riesgo de fístula posto-
peratoria, y así se adecuará la reconstrucción al riesgo de cada caso. 
Tabla 12. Graduación de la intensidad de la fuga de LCR intraoperatoriamente223. 
Grado Descripción de la fístula 
0 Ausencia, confirmada con Valsalva 
1 Escasa salida de LCR, confirmada con Valsalva, sin defecto diafragmático, o mínimo defecto 
2 Moderada salida de LCR, con evidente defecto diafragmático 
Abundante salida de LCR, típicamente creado intencionadamente por el cirujano para extirpar lesio-
3 
nes con gran crecimiento supraselar, o porque la lesión ha roto el diafragma 
Utilizando esta escala se ha intentado protocolizar la técnica de reconstrucción tras una cirugía 
endoscópica endonasal de base de cráneo. Una reciente publicación de 2019 de Conger224 que re-
coge los datos sobre el cierre de 509 pacientes, protocoliza la reconstrucción de la base del cráneo 
(tabla 13) a partir de la graduación de la fístula de LCR de Esposito223: 
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Tabla 13. Pasos quirúrgicos en la reparación de la base craneal tras una cirugía en la que ha existido 
fístula de LCR intraoperatoria224. 
Grado de fístula  Pasos en la reconstrucción 
1. Grasa intraselar si hay mucho espacio muerto 
2. Matriz de colágeno onlay 
Grado 0 
3. Reposición de mucosa del seno esfenoidal 
4. Segunda matriz de colágeno y sellante 
1. Grasa intraselar si hay mucho espacio muerto 
2. Matriz de colágeno onlay 
3. Hueso o soporte similar (intraselar, extradural) 
Grado 1 
4. Reposición de mucosa del seno esfenoidal 
5. Segunda matriz de colágeno y sellante 
6. Merocel® uni o bilateral (si 3 no es posible) 
1. Grasa intraselar 
2. Matriz de colágeno onlay 
3. Hueso o soporte similar (intraselar, extradural) 
Grado 2 4. Reposición de mucosa del seno esfenoidal 
5. Grasa en seno esfenoidal 
6. Segunda matriz de colágeno y sellante 
7. Merocel® uni o bilateral (si 3 no es posible) 
1. Grasa intraselar, supraselar, clival 
2. Matriz de colágeno onlay 
3. Hueso o soporte similar (intraselar, extradural) 
Grado 3 4. Colgajo pediculado nasoseptal 
5. Grasa en cubriendo colgajo pediculado 
6. Segunda matriz de colágeno y sellante 
7. Merocel® bilateral 
Los grados de fuga de LCR son los correspondientes a la clasificación de Esposito223, explicados en la tabla 12. 
Aunque en los primeros años de expansión de la endoscopia endonasal se utilizaban con mucha 
frecuencia, la implantación de drenajes lumbares o ventriculares como complemento a la recons-
trucción en casos de adenomas de hipófisis es hoy en día poco habitual. Los pocos casos en que 
podría plantearse su utilización serían aquellos previamente operados con dificultad para conseguir 
un cierre fiable, o para casos de reintervención por fístula de LCR198,225,226. 
Tras la reconstrucción se realiza una irrigación suave y hemostasia. La hemostasia nasal y del
seno esfenoidal se logra usando cauterización y esponjas absorbibles de celulosa. La mucosa que
rodea a la entrada esfenoidal, especialmente en la ubicación de la arteria esfenopalatina debe ser
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inspeccionada cuidadosamente para descartar cualquier sangrado y se cauteriza cualquier zona
sospechosa, preferentemente con coagulación bipolar. El tabique nasal también se debe inspec-
cionar para detectar cualquier sangrado, y los cornetes medios no extirpados se medializan para
aproximarlos a su posición natural. El taponamiento nasal no se utiliza de forma rutinaria pero se
puede colocar si existe sangrado difuso o si ha sido necesario realizar una reconstrucción compleja
con grasa y un colgajo pediculado. Este taponamiento se puede hacer con una sonda con balón
hinchable, o con tapones expandibles tipo Merocel®. Habitualmente se coloca una lámina de sili-
cona (Silastic®) en cada fosa nasal con el objetivo de impedir que se formen sinequias dentro de
cada fosa. Se fijan al tabique nasal con suturas, y se retiran a las dos semanas de la intervención. 
4.4.4. Complicaciones 
A pesar de la naturaleza mínimamente invasiva del abordaje transesfenoidal a la silla turca, pue-
den aparecer complicaciones durante cualquier fase del procedimiento, y se pueden clasificar en 
función de la zona donde se producen191: 
• Cavidad nasal (durante el abordaje): deformidad en silla de montar, anosmia, fractura 
orbitaria, lesión de la placa cribiforme con fístula de LCR, y hemorragia de la arteria es-
fenopalatina o sus ramas. 
• Complicaciones en el seno esfenoidal: sinusitis, mucocele y lesión del nervio óptico o de 
la arteria carótida interna por fractura del cuerpo esfenoidal o por daño directo. 
• Complicaciones asociadas con la resección tumoral y la fase selar: fístula de LCR, hipo-
pituitarismo, diabetes insípida, meningitis, hematoma postoperatorio, lesión de arteria 
carótida u otra lesión vascular, lesión del nervio óptico, oftalmoplejia, hemorragia suba-
racnoidea, vasoespasmo y neumoencéfalo a tensión. 
Tanto en series microquirúrgicas como endoscópicas, las complicaciones más frecuentes son
las fístulas de LCR, meningitis y sinusitis191,227, aunque todos los estudios apuntan a que la inci-
dencia de las mismas es menor en el grupo de la cirugía endoscópica178,191,205,227. En la tabla 14
se muestra la incidencia de las complicaciones más frecuentes en algunas series endoscópicas y
microquirúrgicas5. 
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Tabla 14. Comparativa de las complicaciones más frecuentes en distintas series publicadas tanto de 
microcirugía como de cirugía endoscópica. 
Variable Zada228 Ciric178 Sample229 Cappabianca230 Frank201 Paluzzi5 
Abordaje Micro Micro Micro Endo Endo Endo 
Número de casos 100 >500 105 233 418 555 
Sinusitis s/d 3,6 s/d 2,1 0 0,8 
Epistaxis s/d 0,4 0,9 1,7 0,7 1 
Perforación tabique 0 3,3 1,9 s/d 0 0 
Fístula LCR 3 1,5 1,9 2,1 1,2 5 
Meningitis 2 0,5 s/d 0,4 0,4 0,9 
Hematoma 1 0,8 s/d 1,2 0,4 1,1 
Lesión ACI 1 0,4 s/d 0,4 0 0,3 
DI permanente 8 7,6 0,9 3,1 1,4 2,5 
Hipopituitarismo 6 7,2 s/d 14,5 3,1 3,1 
Pérdida visual s/d 0,5 0,9 s/d 0,4 0 
Oftalmoplejia s/d 0,4 0,9 0,4 0 0,6 
Mortalidad 0 0,2 0,9 0,4 0 0,2 
DI: diabetes insípida. ACI: arteria carótida interna. S/d: sin datos. Micro: microcirugía. Endo: endoscopia. 
4.4.5. Cuidados postoperatorios y seguimiento 
Después de realizarse un procedimiento endoscópico transesfenoidal los pacientes suelen per-
manecer 24 horas en una unidad de reanimación para vigilar muy de cerca la posible aparición de 
empeoramiento visual, epistaxis, deterioro neurológico o complicaciones hormonales, especialmen-
te diabetes insípida. La mayoría de los pacientes son dados de alta 3 días después de la cirugía. En
pacientes con la sospecha de hipocortisolemia, este déficit debe ser reemplazado adecuadamente,
aunque en algunos centros se opta por utilizar hidroaltesona sistemáticamente y retirarla unas se-
manas después de la intervención si se confirma que no es necesario tratamiento sustitutivo205. 
Respecto al riesgo de fístula de LCR, se suele recomendar evitar esfuerzos y maniobras de Valsal-
va en las primeras semanas. Es conveniente insistir en la necesidad de realizar lavados de las fosas 
nasales con suero fisiológico para realizar una adecuada limpieza nasal y prevenir la aparición de 
costras nasales y sinusitis. 
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4.5. Guías de actuación ante el paciente con AHNF 
En julio de 2016, el Congress of Neurological Surgeons (CNS) publicó las guías de manejo de los 
AHNF que se mantienen vigentes en la actualidad. Dichas guías se elaboraron tras un trabajo de
revisión de la evidencia científica existente sobre el tema a través de las publicaciones científicas 
existentes231. Estas guías se agrupan en 7 puntos: 
1. Manejo primario del AHNF135. 
• La cirugía es el tratamiento más recomendable ante un paciente con un AHNF sinto-
mático (nivel de evidencia III), por delante de las opciones de vigilancia, radioterapia o 
tratamiento médico. 
2. Pruebas de imagen preoperatorias120. 
• Se recomienda realizar RM de alto campo (nivel de evidencia II) para el estudio preope-
ratorio de los adenomas no funcionantes, que se puede complementar con TAC (nivel 
de evidencia III). 
• Aunque hay resultados prometedores, no se puede recomendar la utilización de PET,
espectroscopia o SPECT (nivel de evidencia III). 
3. Evaluación endocrinológica prequirúrgica113. 
• Estudio preoperatorio para déficits hormonales preoperatorios (nivel de evidencia II). 
• Análisis rutinario de prolactina e IGF-1, para descartar hipersecreción, aunque no haya 
sospecha clínica (nivel de evidencia II y III respectivamente). 
• Tratamiento sustitutivo para la insuficiencia adrenal secundaria e hipotiroidismo secun-
dario significativo (nivel de evidencia II). 
4. Evaluación oftalmológica prequirúrgica112. 
• Se recomienda realizar estudio de agudeza visual, campimetría y OCT (nivel de
evidencia III). 
• Si no se puede realizar una campimetría fiable, se debe valorar la realización de poten-
ciales evocados visuales (nivel de evidencia III). 
• Se debe informar a los pacientes de edad avanzada y afectación visual de más de 4 meses
de evolución que sus probabilidades de mejoría visual son escasas (nivel de evidencia III). 
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5. Técnica quirúrgica y tecnología232. 
• Se recomienda tratamiento quirúrgico transesfenoidal tanto con técnica microquirúrgi-
ca como endoscópica (nivel de evidencia III). 
• Se aconseja visualización endoscópica tras cirugía microscópica para valorar la existen-
cia de restos tumorales (nivel de evidencia III). 
• La cirugía transesfenoidal es eficaz y segura en personas ancianas (nivel de evidencia
III). 
• Se recomienda realizar una amplia exposición ósea en la región esfenoidal y selar, por-
que contribuye a mejorar el grado de resección (nivel de evidencia III). 
• Para adenomas invasivos con expansión significativa a nivel selar, frontal o temporal,
se recomienda la combinación de abordajes transesfenoidal y transcraneal (nivel de 
evidencia III). 
• El uso de la RM intraoperatoria parece mejorar el grado de resección, pero no es útil 
para valorar la existencia de tumor residual (nivel de evidencia III). 
• No hay evidencia suficiente para recomendar el uso de neuronavegación, drenaje lum-
bar preoperatorio para prevenir la aparición de fístulas de LCR ni un tipo de cierre dural 
específico para prevenir la fístula de LCR. 
6. Manejo del paciente con tumor residual o recidiva164. 
• Se recomienda radiocirugía (una dosis de ≥12 Gy) o radioterapia (dosis fraccionadas de 
45 a 54 Gy) para disminuir el riesgo de progresión tumoral (nivel de evidencia II). 
• Se recomienda reintervención quirúrgica para AHNF residual o recidivante que sea sin-
tomático (nivel de evidencia III). 
7. Seguimiento postoperatorio233. 
• El control radiológico debe hacerse con RM, realizándose la primera a partir de los 3-4 
meses, necesitando controles menos frecuentes aquellos pacientes en los que se haya 
logrado realizar una resección completa (nivel de evidencia III). 
• Se debe hacer un estudio completo de la función hipofisaria después de recibir radiote-
rapia o de realizarse tratamiento quirúrgico (nivel de evidencia III). 
• Se debe hacer un estudio de la función adrenal a las 2 semanas, 6 semanas y 12 meses 
tras el tratamiento (nivel de evidencia III). 
101 
      
  
 
ESTUDIO VOLUMÉTRICO DE ADENOMAS HIPOFISARIOS NO FUNCIONANTES 
• Si la función hipofisaria es normal, no son necesarios más controles endocrinológicos a 
partir de los 12 meses post-tratamiento (nivel de evidencia III). 
• Se recomienda realizar seguimiento oftalmológico postoperatorio con estudio de agu-
deza visual y campimetría, aunque sin determinar momento del seguimiento ni dura-
ción del mismo (nivel de evidencia III). 
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Existe una gran variabilidad entre los factores preoperatorios que se han identificado como pre-
dictivos de la resección de adenomas de hipófisis. Esta inconsistencia en los resultados es debida a 
varios factores: 
• Mediciones imprecisas de los volúmenes tumorales. 
• Series heterogéneas de casos: inclusión de anatomías patológicas diferentes, pacientes 
operados por distintos cirujanos con distintos niveles de experiencia e incluso mediante 
técnicas quirúrgicas diferentes. 
• Ausencia de información en muchas series acerca de datos que en otros trabajos resul-
taron estadísticamente significativos. 
• Muy pocas series muestran los grados de Knosp para la invasión del seno cavernoso,
que es el dato que más frecuentemente se ha identificado como factor implicado en la 
resección tumoral. 
Ante estos datos, se realizó el siguiente planteamiento: 
• Estudiar una serie homogénea: sólo pacientes con el diagnóstico de AHNF, operados 
todos por el mismo cirujano y con la misma técnica quirúrgica. 
• Medir con precisión los volúmenes tumorales pre y postoperatorios. 
• Incluir todas las variables que hayan resultado positivas en estudios previos, más aque-
llas que consideramos que podían influir en las probabilidades de realizar una RC. 
• Detallar los resultados para cada uno de los grados de Knosp. 
De este modo, se podría: 
• Realizar una predicción preoperatoria de las probabilidades de llevar a cabo una resec-
ción tumoral completa, pudiendo así obtener una información pronóstica de gran inte-
rés para el paciente, y que incluso puede hacer replantear cuál es el mejor tratamiento 
para cada caso concreto, en función de las probabilidades de realizar una resección 
quirúrgica exitosa. 
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• Poder mejorar el funcionamiento, calidad asistencial y rendimiento de la Unidad de
Base de Cráneo. 
• Aportar datos de investigación propia relevantes desde el punto de vista médico, y pu-
blicarlos en revistas médicas nacionales e internacionales. 
Por tanto, se planteó la siguiente hipótesis: el análisis de una serie homogénea de adenomas de
hipófisis no funcionantes mediante un análisis volumétrico preciso, permitirá identificar los factores 
predictivos de resección completa. 
2. OBJETIVOS 
Para la realización de esta tesis se ha definido un objetivo principal y varios objetivos secundarios: 
2.1. Objetivo principal 
Identificar los factores predictivos de resección tumoral completa basándonos en los datos radio-
lógicos preoperatorios. 
2.2. Objetivos secundarios 
• Validación externa de la escala TRANSSPHER y modificación de la misma adaptada a las 
peculiaridades de nuestro medio. 
• Analizar la evolución radiológica del tallo hipofisario y glándula como predictores de la 
función hipofisaria tras la cirugía. 
• Estudiar los efectos de la cirugía sobre la función hipofisaria. 
• Valorar la respuesta oftalmológica al tratamiento quirúrgico de AHNF. 
• Analizar las complicaciones del abordaje endoscópico endonasal en AHNF. 
• Influencia de la curva de aprendizaje en los resultados obtenidos. 
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Se analizó una serie de casos de 100 cirugías de AHNF, intervenidos de forma consecutiva me-
diante EET desde 2005 hasta la 2019. De ellos, los 14 últimos casos (desde febrero de 2018) fueron 
analizados prospectivamente y 86 retrospectivamente; todos fueron operados por el mismo equipo 
quirúrgico, siguiendo las mismas indicaciones, y empleando el mismo procedimiento y protocolo en 
todos ellos. Se compararon una serie de variables antes y después de la cirugía, y se recogieron los 
datos concernientes al procedimiento quirúrgico. Todos los pacientes firmaron un consentimiento 
informado para el procedimiento quirúrgico y para la utilización de sus datos e imágenes con fines 
docentes y científicos. Los procedimientos llevados a cabo en el estudio están de acuerdo con las 
normas éticas de la Declaración de Helsinki y han sido revisados y aprobados por el Comité de Ética 
del Hospital Universitario La Paz (versión 1,1, código HULP PI-3922). El estudio se adhiere al protoco-
lo STROBE para estudios de cohortes234. 
La decisión del tratamiento a realizar en cada adenoma hipofisario fue consensuada por el Comité 
de Patología Hipofisaria y de la Región Selar desde el año 2016, momento en que fue creado. Dicho 
Comité está formado por neurocirujanos, otorrinolaringólogos, endocrinólogos, radiólogos, oftal-
mólogos y oncólogos radioterapeutas. Ante la sospecha de un adenoma hipofisario no funcionante,
la indicación de cirugía se realizó si el paciente cumplía al menos uno de los siguientes criterios: 
• Sintomatología neurológica. 
• Adenomas que contactaban con la vía óptica. 
• Adenomas en los que tras decidirse un tratamiento expectante, se observó crecimiento 
tumoral durante el seguimiento. 
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2. DATOS ADMINISTRATIVOS 
Todos los pacientes fueron intervenidos en el Hospital Universitario La Paz, de Madrid. Se trata de 
un hospital terciario de titularidad pública, que dispone de 1.328 camas, y atiende a una población 
de 525.000 habitantes. Además de esta zona sanitaria, hay que añadir al área de atención del Hospi-
tal Infanta Sofía, de San Sebastián de los Reyes, que atiende a una población de 325.000 habitantes,
ya que este centro carece de servicio de neurocirugía. Asimismo, dentro de la posibilidad de la libre
elección de centro y médico, también acudieron al Hospital La Paz pacientes procedentes de otros 
hospitales. De los 100 pacientes incluidos, 42 procedían del propio Hospital La Paz, 22 del Hospital 
Infanta Sofía, 9 del Hospital Ramón y Cajal, 5 del Hospital Universitario de Móstoles, 5 del Hospital 
Infanta Leonor y 17 de otros centros. La mayoría de ellos procedían de los servicios de Endocrinolo-
gía de estos hospitales. 
Desde el año 2005 hasta marzo de 2019, en el Hospital La Paz se realizaron 362 procedimientos 
de cirugía endoscópica endonasal de base de cráneo. De ellas, en 261 casos el diagnóstico de la pa-
tología a tratar fue adenoma de hipófisis, siendo 172 adenomas no funcionantes (figura 26). 
Figura 26. Distribución de las cirugías realizadas y lugar de procedencia de los pacientes. CAM: Comunidad Autónoma 
de Madrid. 
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3. POBLACIÓN DIANA 
La población diana era todo individuo sometido a EET con el diagnóstico final de adenoma hipo-
fisario, siendo la población elegible todo sujeto perteneciente a la población diana que cumplía los 
criterios de inclusión y exclusión establecidos. 
3.1. Criterios de inclusión 
• Pacientes con el diagnóstico de adenoma hipofisario no funcionante. 
• Ausencia de clínica de hiperfunción hormonal hipofisaria. 
• Pacientes cuya indicación de cirugía se realizó en base a los criterios establecidos. 
• Pacientes mayores de edad (≥18 años). 
3.2. Criterios de exclusión 
• Seguimiento inferior a 1 año. 
• No datos completos de seguimiento. 
• Embarazo en el momento de la cirugía. 
• Adenoma funcionante. 
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4. RECOGIDA DE DATOS 
Los datos retrospectivos fueron recogidos de las historias clínicas de los pacientes, obteniéndose 
de distintas fuentes en función de la fecha en que fueron intervenidos y del hospital de procedencia: 
• Procedentes de otros hospitales: se obtuvieron los datos de plataformas digitales pro-
pias del Hospital Universitario La Paz (Estación Clínica y HCIS), plataforma de la Comuni-
dad de Madrid (Horus), y plataforma propia del hospital de procedencia (Selene). 
• Procedentes de Hospital La Paz: 
› Antes de julio de 2018: datos recogidos de la historia clínica en papel y de la 
plataforma digital (Estación Clínica). 
En los primeros pacientes cuyas imágenes radiológicas se encontraban en pa-
pel, se pudo acceder al formato digital de las mismas a través del servicio de 
radiodiagnóstico del hospital donde se había realizado la prueba en todos los 
casos excepto en tres, lo cual obligó a desestimarlos ya que no nos permitía 
llevar a cabo la medición precisa a través del software específico. 
› Después de julio de 2018: datos recogidos de la historia clínica en plataformas 
digitales (Estación Clínica y HCIS). 
Los datos prospectivos se fueron recogiendo en tiempo real de las plataformas digitales mencio-
nadas, tanto del hospital La Paz como del hospital de procedencia si fuera el caso. La información de 
los procedimientos relacionada con Neurocirugía se obtuvo en el momento de realizarse. 
Dichos datos se recogieron en la ficha de recolección de datos (Anexo II), que posteriormente se 
incorporarían la base de datos creada con Microsoft Excel 2019 y posteriormente al paquete estadís-
tico IBM Corp. Released 2017, IBM SPSS Statistics for Windows, Version 25.0. Armonk, NY: IBM Corp,
con el cual finalmente se hizo el estudio estadístico. 
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5. VARIABLES MEDIDAS Y TÉCNICAS UTILIZADAS 
5.1. Epidemiología 
Obtenidos de la historia clínica y/o en las entrevistas a los pacientes: 
• Sexo. 
• Edad. 
• Antecedentes personales médicos relevantes y comorbilidades. 
• Antecedentes quirúrgicos de cirugía sinusal o hipofisaria. 
• Antecedentes de radioterapia hipofisaria. 
5.2. Clínica 
También se extrajeron de la historia clínica y/o entrevista a los pacientes los datos clínicos más 
relevantes en el momento del diagnóstico: 
• Neurológicos: sintomatología y exploración neurológica completa. 
• Hormonales: síntomas y signos relacionados con déficits o excesos hormonales. 
• Oftalmológicos: déficits de campo visual, disminución de agudeza visual o alteraciones 
de la motilidad ocular. 
5.3. Estudio endocrinológico 
Además de una analítica básica con hemograma, estudio de coagulación y bioquímica completa 
incluyendo iones en sangre, se valoraba el estado hormonal pre y postoperatorio a los 2 y 12 meses. 
Se estudiaba la funcionalidad de los ejes hipofisarios a través de los análisis de los niveles plasmáti-
cos de las correspondientes hormonas: 
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• Eje somatotropo: IGF-1. El diagnóstico bioquímico del déficit de GH presenta grandes 
dificultades, debido a las diferencias en la secreción endógena de GH, que se asocia con 
variables fisiológicas como el sexo, la edad, el grado de adiposidad, la ingesta de ali-
mentos, el status nutricional y la actividad física. La presencia de bajos niveles de IGF-1 
acompañado de déficit de los otros tres ejes hormonales hipofisarios se suele conside-
rar diagnóstico de déficit de GH. Si no es así, se debe realizar el test de tolerancia a la 
insulina, que aunque es considerada la prueba gold-estandar, por las incomodidades y 
contraindicaciones que presenta, se puede sustituir por la prueba de GHRH + arginina,
que es la que ha mostrado un mayor valor diagnóstico235,236. 
• Eje corticotropo: Cortisol a las 9 a.m. horas. Si el valor no es claramente patológico, ante 
la sospecha de déficit de ACTH hay que hacer pruebas de estimulación para estudiar 
la reserva de cortisol; la prueba de tolerancia a la insulina es el gold-estandar, aunque 
también se emplea con frecuencia el test de Synacthen mediante la administración de
ACTH, que es más sencillo y cómodo de realizar235. 
• Eje tirotropo: TSH, T4. La obtención de estos niveles plasmáticos es suficiente para des-
cartar su déficit. 
• Eje gonadotropo: FSH/LH, estradiol (mujeres), testosterona (hombres). En general, se 
emplea tratamiento sustitutivo en mujeres premenopáusicas y en varones sintomáticos. 
• Prolactina: El estudio de niveles plasmáticos basales es suficiente para descartar su ex-
ceso o déficit. 
5.4. Estudio oftalmológico 
Examen oftalmológico preoperatorio, y al mes y 6 meses después de la cirugía, incluyendo una 
campimetría computarizada SITA 24-2, fondo de ojo, estudio de la motilidad ocular y OCT. 
5.5. Estudios de imagen 
A todos los pacientes se les realizó una RM simple y tras la administración de gadolinio intrave-
noso, incluyendo cortes axiales, coronales y sagitales de 2 mm, en máquinas de 1,5 o 3 Teslas. Se
compararon las diferentes variables entre los resultados obtenidos preoperatoriamente y el control 
postquirúrgico realizado a los 6 meses. Se valoraron en ambos estudios: 
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MATERIAL Y MÉTODOS / 5. VARIABLES MEDIDAS Y TÉCNICAS UTILIZADAS 
• Volumen de la lesión: medido en cm3 con el software SmartBrush® (figura 27). Se trata
de una de las aplicaciones modulares de Brainlab y sirve para delimitar tumores de
forma sencilla y rápida ya que incorpora un algoritmo que crea de forma instantánea
e interactiva volúmenes en 3D. En los 8 primeros casos el estudio volumétrico se hizo
con Slicer 3D®237, que es un software gratuito de código abierto que permite el análisis
y visualización de imágenes. La precisión y fundamentos de ambas herramientas de
software son semejantes. Creemos que este método es el único fiable, ya que medir
únicamente la dimensión máxima de la lesión, o utilizar el modelo elipsoide (AxBxC)/2
puede incurrir en muchos errores, ya que salvo en los adenomas de pequeño tamaño,
la mayoría son irregulares, tienen nódulos expansivos y pueden englobar a las arterias
carótidas, con lo cual la estimación de volumen es muy inexacta con este método238. 
Figura 27. Imágenes de resonancia magnética mostrando el volumen tumoral medido mediante el software Smart-
brush (Brainlab)®. Permite dibujar con precisión la silueta del adenoma evitando estructuras incluidas en la lesión,
como por ejemplo arterias. Flecha: Arteria carótida interna. 
• Grado de resección: calculado porcentualmente entre el volumen tumoral pre y
postoperatorio. Se dividió en resección completa (100%), casi-total (>95%), subtotal
(70-95%) y parcial (<70%). Además, se realizó una dicotomización en RC y no RC para
poder comparar nuestros resultados con los de estudios previos, que es como habi-
tualmente aparece reflejado el GR en las publicaciones científicas existentes. 
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• Dimensión máxima de la lesión, en cualquiera de las tres proyecciones (figura 28). 
Figura 28. Medición del diámetro tumoral máximo. Lo más frecuente es encontrar ese eje máximo en el plano sagital, 
ya que el crecimiento lateral del tumor está limitado por los senos cavernosos. A. Gran masa con expansión suprase-
lar que ocupa la totalidad del seno esfenoidal. B. Apoplejía hipofisaria con áreas hemorrágicas y quísticas. C. Pequeño 
adenoma que comprime la vía óptica. 
• Estado del tallo hipofisario y de la hipófisis: centrados, desviados/comprimidos, o no 
visibles (figura 29). La valoración de realiza en el plano coronal en secuencia T1 con GD. 
Figura 29. A veces es muy difícil identificar el tallo hipofisario y la glándula cuando existe un adenoma hipofisario. A. 
En casos de adenomas voluminosos puede resultar imposible verlos en la RM. B. Ejemplo de adenoma que produce
desplazamiento de tallo y glándula, aunque ambos son visibles. t: tallo hipofisario. g: glándula hipofisaria. 
• Expansión supraselar: cuando el adenoma ascendía por encima del nivel del diafragma 
selar (figura 30). 
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• Invasión de clivus: definido por la existencia de infiltración del mismo por debajo del 
receso clival (figura 30). 
Figura 30. Ejemplos de expansión supraselar e invasión de clivus, en función del patrón de crecimiento tumoral. A. 
Adenoma con crecimiento infraselar, haciendo desaparecer el receso clival y sin expansión supraselar. B. En este caso 
se aprecia una importante invasión supraselar, pero conserva el receso clival (asterisco) del seno esfenoidal. La línea 
azul se encuentra a la altura del diafragma selar, que separa el espacio supra e intraselar. 
• Grado de invasión del seno cavernoso mediante la clasificación de Knosp27,122 en cortes 
coronales de RM en la secuencia T1 (figura 31). Hay que tener en cuenta que se tra-
ta de una clasificación radiológica que no siempre tiene correlación con los hallazgos 
intraoperatorios239, aunque su utilidad en la valoración intraoperatoria está más que 
contrastada4,240,241. Mide la probabilidad de existir una invasión real del seno cavernoso. 
Así, en el grado 1 existe invasión en el 1,5% de los casos, en el grado 2 en un 9,9%, en 
el grado 3 lo invade en un 37,9%, y en el grado 4 el seno está afectado en el 100% de 
los casos122. Se considera como grados altos de Knosp a los grados 3 y 4, que es la agru-
pación más frecuentemente recogida en la literatura a la hora de comparar diferentes 
grupos de pacientes. Los diferentes grados han sido explicados con detalle en la sección 
de Diagnóstico, en la Introducción. 
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Figura 31. Imágenes de RM de pacientes con AHNF con los diferentes grados de Knosp. 
• Tipo de seno esfenoidal (figura 32): los clásicos selar, preselar y conchal se han explicado 
con detalle en la sección de anatomía correspondiente al seno esfenoidal. Además in-
cluimos el tipo de silla plana (menos de 10 mm de distancia del tubérculo selar al suelo 
de la silla turca)4, y el tumoral (ocupación del seno por adenoma en >50%). Dentro del 
intento de catalogar el tipo de seno esfenoidal, además de la morfología, hacíamos una 
valoración subjetiva en favorable/desfavorable, con el objetivo de predecir la dificultad 
a la hora de hacer el abordaje, especialmente la esfenoidotomía. 
Figura 32. Ejemplos de dos tipos de seno esfenoidal. A. Tipo tumoral: el adenoma ocupa la totalidad del seno esfenoi-
dal y rompe su pared anterior invadiendo parte del etmoides posterior y llegando a las fosas nasales. Es un ejemplo
de seno desfavorable por la destrucción de la anatomía ósea normal. B. Seno esfenoidal de tipo selar. Es el ejemplo
más característico de seno esfenoidal favorable. 
Distancia intercarotídea: medido en el punto de menor distancia entre ambas arterias carótidas 
internas a nivel del seno cavernoso (figura 33). 
118 
      
   
  
    
    
    
MATERIAL Y MÉTODOS / 5. VARIABLES MEDIDAS Y TÉCNICAS UTILIZADAS 
Figura 33. Dos ejemplos donde observamos desde una separación mínima entre las arterias carótidas (izquierda), 
hasta un caso de una separación de 33 mm. Esta distancia marcará mucho la amplitud del corredor quirúrgico en el 
que tendremos que trabajar. 
• Cintura tumoral: Utilizando la secucencia T1 con Gd en plano coronal, se realizó el co-
ciente entre la dimensión máxima tumoral por encima del diafragma, y su dimensión a 
la altura del diafragma (figura 34). Cuando existe una cintura muy evidente el adenoma 
adquiere la morfología de “muñeco de nieve” o de “reloj de arena”. Si no existe esta 
imagen característica, se le daba el valor de “1”. 
Figura 34. Valoración de la cintura tumoral. A. Imagen característica en muñeco de nieve con cintura tumoral de 1,3 
(a>b). B. Adenoma de aspecto abigarrado e irregular, con ausencia de cintura tumoral (a<b). 
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• Presencia y porcentaje de hemorragia intratumoral, respecto al volumen total del ade-
noma (figura 35). 
Figura 35. A. TAC craneal de un paciente con clínica aguda compatible con apoplejía hipofisaria, observándose una 
lesión hemorrágica a nivel selar. B. RM del mismo paciente que la imagen A, confirmándose un macroadenoma 
hipofisario con áreas de transformación hemorrágica y necrosis. C. Adenoma gigante con apoplejía hipofisaria que
se extiende incluso a la porción esfenoidal del tumor. D. Imagen característica en casos de hemorragia en el interior 
de un adenoma hipofisario, donde se puede observar un nivel líquido-líquido correspondiente a la transformación 
hemorrágica. 
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• Señal del adenoma en la secuencia T2 de la RM, en relación con la hipófisis si es visible,
o con la sustancia gris del lóbulo temporal si no lo es (figura 36). Se ha incluido esta va-
riable debido a la correlación con la consistencia de los adenomas observada en alguna 
serie quirúrgica. 
Figura 36. RM de tres diferentes pacientes, mostrando las diferentes señales en T2. A. Hiperintensa. B. Isointensa. C.
Hipointensa. 
• Presencia de algún nódulo en su patrón de crecimiento, que podría dirigirse hacia los 
lóbulos frontal o temporal, fosa posterior o tercer ventrículo (figura 37). 
Figura 37. Ejemplo de expansión nodular. Imágenes pertenecientes al mismo paciente, que presenta varios nódulos 
de crecimiento. Flecha amarilla: nódulo hacia el tercer ventrículo. Flecha azul: nódulo fronto-temporal. 
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5.6. Protocolo quirúrgico 
Se realizó siguiendo estos principios en todos los casos: 
- Técnica a tres/cuatro manos realizada por dos cirujanos, habitualmente neurocirujano y 
otorrinolaringólogo (figura 38A). 
- Visión mediante una óptica de 4 mm de diámetro y 18 cm de longitud, con lentes de 0 y 30 
grados (Karl Storz Endoscopy, Germany). 
- Utilización de neuronavegación en las reintervenciones (Medtronic StealthStation S7, USA). 
- Turbinectomía media derecha, amplia esfenoidotomía bilateral y extirpación de 0,5-1 cm 
del septum nasal posterior. 
- Extirpación del hueso selar, incluyendo el hueso sobre senos cavernosos para abordajes 
expandidos coronales, y tubérculo selar/planum esfenoidal o clivus en los expandidos sagi-
tales, dependiendo de la zona de extensión tumoral. 
- Utilización de micro Doppler intraoperatorio para identificar las arterias carótidas y vasos 
importantes cuando era necesario. 
Figura 38. Imágenes intraoperatorias. A. Disposición de los cirujanos durante la fase selar: el ORL se sitúa a la iz-
quierda del neurocirujano, cada uno mirando a la pantalla que tiene enfrente, para evitar posiciones incómodas. B:
Proceso de disección a través de la pseudocápsula. C. Ejemplo de hasta donde se puede visualizar con el endoscopio,
llegando a poder verse múltiples pares craneales y arterias del polígono de Willis. ORL: otorrinolaringólogo. A. com. 
post: arteria comunicante posterior, gh: glándula hipofisaria, III: nervio oculomotor común (III par craneal). 
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- Extirpación tumoral con técnica microendoscópica, realizando la resección a través de la 
pseudocápsula tumoral cuando era posible por tamaño y consistencia tumoral. En los tu-
mores de mayor tamaño y en aquellos que invadían el seno cavernoso, era necesario rea-
lizar previamente un vaciado intratumoral para disminuir el volumen del mismo y permitir 
una más fácil disección de la lesión (figura 38B, 38C). 
- Reconstrucción: Como el principal objetivo de la reconstrucción es eliminar el riesgo de 
fístula de líquido cefalorraquídeo postoperatoria, se realizaba una planificación preopera-
toria acorde al riesgo de salida de LCR intraoperatoria: 
› Mínimo riesgo: abordaje convencional sin colgajo pediculado. 
› Riesgo moderado: diseño de colgajo de rescate (rescue flap). 
› Riesgo alto: obtención de colgajo pediculado nasoseptal. 
Por tanto, la estrategia de cierre dependía de la previsión preoperatoria de salida de LCR y 
del grado de salida de LCR observado en el campo quirúrgica de acuerdo con la clasificación 
de Esposito (tabla 12, en el apartado de Introducción), para lo cual se empleó habitualmen-
te el protocolo recogido en la figura 39242. 
Riesgo	de	salida	de	LCR	 
Alto Moderado	 Mínimo	 
Rescue flap	 Colgajo	pediculado	 No	colgajo	 
Grado	fístula	 
0	 Mucosa	libre	 Mucosa	libre	 Pediculado	 
1	 Mucosa	libre		+/-	Grasa	 Mucosa	libre	+/-	Grasa	 Pediculado	 
2	 Mucosa	libre	+	Grasa	 Pediculado	+/-	Grasa	 Pediculado	+/-	Grasa	 
3	 Mucosa	libre	+	Grasa	+/-	Dura	 Pediculado	+	Grasa	 Pediculado	+	Grasa	 
Figura 39. Algoritmo para la reconstrucción de la base craneal tras cirugía de adenomas hipofisarios242. 
Resumiendo, se tallaba un colgajo pediculado nasoseptal si se preveía un alto riesgo de salida de 
LCR intraoperatorio. Si no se había hecho, se reconstruía con mucosa libre de cornete medio ± grasa 
y dura madre artificial. Casi siempre se incluyó un sellante pulverizado como última capa de cierre,
empleando habitualmente Duraseal® (Confluent Surgical, Waltham, Massachusetts) (figura 40). 
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Figura 40. Secuencia de cierre quirúrgico en un caso típico en que se produce salida de LCR intraoperatoriamente. A. 
Aplicación de grasa intraduralmente, en la cavidad creada por el tumor. B. Colocación del colgajo pediculado naso-
septal. C. Aplicación de sellante de fibrina mediante pulverización. 
• Colocación de planchas de silicona en las fosas nasales para evitar la formación de 
sinequias (figura 41). Se retiraban a las dos semanas. 
Figura 41. Colocación de las láminas de silicona (Silastic®), con las que se disminuye el riesgo de perforación del tabi-
que nasal y de sinequias en las fosas nasales. 
• Evitar el taponamiento nasal salvo en casos de alto riesgo de fístula de LCR, en los
que se colocaba un balón intranasal o se realizaba un empaquetamiento con Mero-
cel®. Se retiraban a las 72 horas. 
• Una vez intervenido, el paciente permanecía en la sala de reanimación hasta la mañana 
siguiente y recibía seguimiento diario por neurocirugía y endocrinología. 
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Analizamos los siguientes detalles de los procedimientos quirúrgicos: necesidad de realizar un abor-
daje expandido, salida intraoperatoria de LCR, técnica de reconstrucción de la base craneal (grasa,
colgajo pediculado, colgajo libre, sustituto dural, sellante), y utilización de Doppler intraoperatorio.
Además se recogió la anatomía patológica siguiendo la clasificación de la OMS de 200736, que es la
que ha estado vigente durante la mayoría de los años en que se operaron los pacientes de esta serie.
También se recogió el número de días de estancia en reanimación y en el hospital. 
5.7. Complicaciones postquirúrgicas 
Se incluyeron en este grupo las complicaciones observadas intraoperatoriamente y en el periodo 
postoperatorio hasta un mes después de la intervención. Se recogieron las complicaciones puramen-
te neuroquirúrgicas, alteraciones endocrinológicas de nueva aparición y cualquier sintomatología o 
alteración en la exploración física. 
El control postoperatorio se realizaba mediante los datos clínicos, balance hídrico y con analíti-
cas de sangre y orina para el control endocrinológico. No se realizaba de rutina ninguna prueba de
imagen postoperatoria, salvo que el paciente presentase cefalea importante, alteraciones visuales, 
fiebre o alteración del nivel de conciencia, en cuyo caso se realizaba un TAC craneal urgente, y se
añadía una RM si el TAC no era suficientemente aclaratorio. 
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6. SEGUIMIENTO A LARGO PLAZO 
Se recogieron también las complicaciones tardías, además de realizarse los controles de imagen,
estudios hormonales y neurooftalmológicos mencionados en los apartados anteriores. También se
incluye, dentro del seguimiento a largo plazo, la posible necesidad de reintervención quirúrgica o 
aplicación de radiocirugía. 
7. ANÁLISIS ESTADÍSTICO 
El análisis se realizó con el programa Microsoft Excel 2019 y el software estadístico SPSS (Statisti-
cal Package for the Social Sciences) de IBM, en su versión 25, 2017. En todo momento se trabajó con 
significación estadística del 5%. Los valores de p se informaron para todos los análisis realizados. El
estudio estadístico se dividió en los siguientes apartados: 
Análisis descriptivo de la muestra y valoración de la normalidad de variables cuantitativas 
En las variables cuantitativas se comprobó la normalidad de las mismas mediante el test de Kol-
gomorov-Smirnov. Cuando las variables no fueron normales se utilizaron test no paramétricos en 
función de las características de las mismas. El análisis descriptivo de las variables cuantitativas se
realizó con la media, mediana, desviación estándar y rango intercuartílico. 
Para el análisis descriptivo de las variables cualitativas se utilizaron las frecuencias absolutas y el 
porcentaje para cada categoría. 
Análisis bivariante 
Los resultados bivariantes se expresaron como recuentos y porcentajes para variables categóricas 
y medias y medianas para variables continuas. Para la asociación de variables categóricas se empleó 
el test de X2 o en su defecto se estudiaron en tablas 2x2 con el test exacto de Fisher. Para la compa-
ración de variables continuas se usaron los test de Wilcoxon, t de Student, o el análisis de la varianza 
(ANOVA), en función del número de variables de agrupación. 
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Se utilizó el test de Kruskal-Wallis para contrastar que las diferentes muestras estaban equidistri-
buidas dentro de los grupos creados de cada variable a analizar. 
Cuando la variable resultado fue tiempo se emplearon funciones de supervivencia, con gráficas 
de Kaplan Meier y análisis de la significación por estratos mediante log-rank. 
El análisis de la curva de características operativas del receptor (ROC) se realizó para resumir el 
equilibrio entre la sensibilidad y la especificidad de los diferentes umbrales del diámetro máximo y el 
volumen preoperatorio, y elegimos el punto de corte que ofrecía el mejor porcentaje de clasificación 
correcta. También se utilizó para comparar las escalas TRANSSPHER original y modificada. 
Respecto al análisis de la curva de aprendizaje, se correlacionó el orden cronológico y el grado de 
resección mediante el coeficiente de correlación de Spearman; posteriormente se dividió la cohorte
de pacientes en dos, tres, cuatro y cinco grupos, con el objetivo de encontrar el mejor punto de corte
con diferencia estadísticamente significativa en cuanto a resección y complicaciones. 
Análisis multivariante 
La regresión logística multivariante se realizó para predecir la RC mediante el uso de factores 
bivariados significativos. Para ello se construyeron distintos modelos de regresión logística binaria,
eligiéndose en las variables categóricas aquellas con menor riesgo como categoría de referencia. 
El diámetro máximo y el volumen tumoral fueron considerados individualmente dado su alto 
grado de correlación, y cada una de ellas fue evaluada como una variable continua, y también como 
variable categórica en modelos secuenciales. 
En todos los modelos multivariantes se analizó la bondad de ajuste mediante los correspondien-
tes test de residuales. Los resultados del modelo final se informan como valores p y odds ratios ajus-







   
 
    
 
  
1. EPIDEMIOLOGÍA Y CLÍNICA 
La edad media de los 100 pacientes incluidos en el estudio fue de 54,7 años, con un rango entre 
18 y 84 años (figura 42). Respecto al sexo, también en la figura 42 se observa que el 45% de los pa-
cientes fueron mujeres (45/100) y el 55% varones (55/100). 
Figura 42. Distribución de los pacientes por edad y sexo. 
Entre los antecedentes personales de los pacientes, cabe destacar el elevado porcentaje de pa-
cientes que había sido intervenido previamente de patología en la región selar (20%) o de senos 
paranasales (6%). Además, 3 de los pacientes intervenidos habían recibido radioterapia en la hipó-
fisis. Respecto a las patologías previas de los pacientes que podían dificultar la interpretación de los 
resultados postoperatorios, se encontró que el 9% de ellos presentaban un hipotiroidismo primario,
lo cual fue tenido en cuenta a la hora de contabilizar los casos de fracaso del eje tiroideo. Otro as-
pecto que podía influir en la interpretación de otras pruebas era la existencia de otra patología visual 
concomitante, que fue hallada en el 16% de los casos, aunque casi nunca supuso un problema a la 
hora de interpretar el examen oftalmológico, ya que la mayoría presentaban patología ocular leve o 
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poco avanzada. Casi la mitad eran cataratas (7/16), seguido de glaucoma (3/16), maculopatía (3/16),
desprendimiento de retina (1/16), retinopatía diabética (1/16) y estrabismo (1/16). Por último, el 
3% de los pacientes estaban recibiendo tratamiento anticoagulante, con el posible incremento del 
riesgo de complicaciones hemorrágicas intra y postoperatorias. 
La tabla 15 recoge los hallazgos clínicos en el momento del diagnóstico. Los más frecuentes fue-
ron el déficit visual campimétrico (62%) y la cefalea (42%). Hay que resaltar que el 7% pacientes 
debutaron con una apoplejía hipofisaria y solamente el 2% con disminución del nivel de conciencia. 
Incluimos en esta tabla el grupo de pacientes en que el adenoma fue un hallazgo casual (incidenta-
loma), que supuso el 7% del total. 
Tabla 15. Antecedentes personales y clínica de presentación. 
Antecedentes personales % (n=100)
 Hipotiroidismo primario 9 
 Radioterapia previa 3 
 Cirugía sinusal previa 6 
 Cirugía hipofisaria previa 20 
 Otra patología visual 16 
 Anticoagulación 3 
Clínica % (n=100)
 Afectación del campo visual 62 
 Cefalea 42 
 Amenorrea-galactorrea 12 
 Disminución de libido 11 
 Astenia 9 
 Afectación de pares craneales (excepto óptico) 9 
Apoplejía 7 
 Incidentaloma 7 
Alopecia 3 
 Sofocos 2 
 Bajo nivel de conciencia 2 
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2. ENDOCRINOLOGÍA 
La tabla 16 recoge la información relevante respecto a la situación hormonal. Además de estudiar 
los déficits hormonales de cada caso, se incluyó la evolución de los mismos en cuanto al número de
déficits de nueva aparición, y de correcciones de las alteraciones hormonales que existían antes de
la cirugía. El déficit preoperatorio más frecuente fue el hipogonadismo hipogonadotropo (48%), y el 
déficit nuevo que con mayor frecuencia apareció tras la cirugía fue la insuficiencia adrenal secunda-
ria (13 casos). Aparecía algún déficit hormonal nuevo en el 18% de los casos, y se corregía al menos 
uno de ellos en el 13% de los pacientes. 
La corrección se consiguió en los 26 casos de hiperprolactinemia por compresión del tallo hipofi-
sario. El déficit hipofisario fue completo (panhipopituitarismo) en el 13% de casos antes de la cirugía,
pasando a 16 tras la intervención, aunque al año se recuperaba hasta el mismo 13% que ya existía 
preoperatoriamente. 
Tabla 16. Situación hormonal en el preoperatorio, y a los 2 y 12 meses tras la cirugía, y evolución 
hormonal entre el preoperatorio y a los 12 meses en cuanto a la aparición de nuevos déficits/curación 
de los déficits previos. 
Déficit hormonal (%) Pre 2 m 12 m Curación Nuevo déficit 
Hipogonadismo hipogonadotropo 48 45 46 7/48 (14,6%) 5/52 (9,6%) 
Hipotiroidismo secundario 43 46 45 2/43 (4,7%) 4/57 (7%) 
Insuficiencia adrenal secundaria 28 55 37 4/28 (14,3%) 13/72 (18%) 
Déficit de GH 32 33 32 2/32 (6,3%) 2/68 (2,9%) 
Hiperprolactinemia 26 0 0 26/26 (100%) 0/0 (0%) 
Diabetes insípida 0 11 4 0 (0%) 4/100 (4%) 
Con el objetivo de estudiar si el estado del tallo hipofisario y la glándula hipofisaria antes de 
la cirugía tenían capacidad predictiva sobre la curación de déficits previos o sobre la aparición de
otros nuevos, se compararon las imágenes radiológicas preoperatorias con los cambios hormonales 
postoperatorios cuando éstos se habían producido en al menos uno de los cuatro ejes (tirotropo,
gonadotropo, somatotropo o corticotropo). 
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Tras la intervención quirúrgica la evolución radiológica del estado del tallo hipofisario y de la glán-
dula fue la siguiente: se observó mejoría radiológica (cambio de categoría, como por ejemplo pasar 
de glándula no visible a glándula desplazada) en el 56,8% de los tallos hipofisarios y en el 60,6% de
las glándulas. Sólo empeoró el tallo hipofisario en 1 caso, y en ninguno la glándula. El resto de casos,
por tanto, permanecieron sin cambios en el control radiológico postoperatorio. 
En la tabla 17 se muestra la evolución radiológica que se observó en cuanto al desplazamiento y 
compresión del tallo hipofisario y la glándula por parte del adenoma. 
Tabla 17. Estado de la situación de tallo hipofisario y glándula antes y después de la cirugía. En la 
evolución postoperatoria se muestra si se han producido cambios tras la intervención. 
Estado 





Mejor Peor Mejor Peor 
Centrado 5 31 - 0% 6 34 - 0% 
Desviado 55 63 34,5% 1,8% 46 59 36,9% 0% 
No visible 40 6 90% - 48 7 85,4% -
No se encontró ninguna relación entre el estado del tallo/glándula preoperatoriamente ni tam-
poco entre el cambio de los mismos tras la cirugía, con la evolución hormonal (tabla 18). Del mismo 
modo, tampoco se relacionaron con la aparición de DI. 
También se comparó la situación hormonal con el cambio observado en el tallo y la glándula tras 
la operación. No obtuvimos ninguna diferencia estadísticamente significativa. 
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3. NEUROOFTALMOLOGÍA 
En el 62% de los pacientes se identificaron déficits campimétricos previamente a la cirugía, siendo 
la afectación de campo visual más frecuente la hemianopsia (uni o binocular), detectada en un 43% 
del total de casos. Al mes, 20 de los pacientes afectados habían normalizado el campo visual (32,2%),
y a los 6 meses, 34 pacientes de ellos ya tenían visión normal (54,8%). Resulta llamativo que la gran 
mayoría de pacientes que lograron mejoría en mayor o menor grado, ésta se produjo dentro del pri-
mes mes después de operarse; las mejorías observadas entre los meses 1 y 6 fueron mucho menos 
frecuentes. Sólo un paciente empeoró tras la cirugía. De los 9 pacientes que tenían afectación de
pares craneales oculomotores, todos excepto uno, recuperaron el déficit a los 6 meses. Los detalles 
se muestran en la tabla 19. 
Tabla 19. Situación neurooftalmológica de los pacientes antes de la cirugía, y al mes y 6 meses después
de la intervención y evolución del defecto campimétrico en términos de mejoría o empeoramiento. 
Variable oftalmológica (%) 
Pre y postop (n) Evolución postoperatoria (%) 
Pre 1 m 6 m 
1 mes 6 meses 
Mejor Peor Mejor Peor 
Defecto campimétrico 62 41 28 80,6% 1,6% 83,9% 1,6% 
Hemianopsia 43 5 4 90,1% 2,3% 90,1% 2,3% 
Cuadrantanopsia 19 36 24 57,9% 0% 68,4% 0% 
Afectación PPCC 9 5 1 44,4% 0% 88,9% 0% 
III 8 4 0 50% 0% 100% 0% 
IV 1 0 0 100% 0% 100% 0% 
V1 0 0 0 - 0% - 0% 
V2 0 0 0 - 0% - 0% 
VI 5 3 1 40% 0% 80% 0% 
PPCC: pares craneales. III: nervio oculomotor común. IV: nervio abducens. V1: rama frontal del nervio trigémino. V2: rama 
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4. PRUEBAS DE IMAGEN 
La figura 43 recoge los resultados respecto a la afectación supraselar, invasión de clivus, y compo-
nente hemorrágico intratumoral. 
Figura 43. Distribución de los casos en cuanto a la extensión tumoral y a la composición del adenoma. 
El tipo de seno esfenoidal más frecuente fue el selar (67%), y aunque es poco frecuente, no ha-
bía ningún caso con esfenoides conchal. Globalmente, en el preoperatorio se interpretó que el 77% 
tenían un seno esfenoidal favorable (figura 44). En la misma figura también se puede observar la 
localización de las expansiones nodulares de los adenomas, cuando existían, así como la distribución 
de los pacientes en cada grupo de acuerdo a la señal del adenoma en la secuencia T2 de la RM. 
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Figura 44. Tipos de seno esfenoidal, expansión tumoral nodular y señal del adenoma en la secuencia T2 de la RM. Fr:
frontal. Tp: temporal. Fp: fosa posterior. IV: intraventricular. Hipo: hipointenso. Iso: isointenso. Hiper: hiperintenso. 
Aunque al final de este capítulo se incluye un anexo con todos los datos de las mediciones ra-
diológicas, la tabla 20 y la figura 45 recogen los datos generales de volumen tumorales pre y pos-
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Tabla 20. Volúmenes tumorales pre y postquirúrgicos, grado de resección, diámetro tumoral máxi-
mo, cintura tumoral y distancia intercarotídea. 
Variable Mínimo Máximo Mediana RI* 
Volumen prequirúrgico (cm3) 0,5 58 6,1 8,05 
Volumen postquirúrgico (cm3) 0 6,9 0,1 0,99 
Grado de resección (%) 46,05 100 98,88 14,84 
Diámetro máximo (mm) 7 67 27 10 
Cintura tumoral 1 1,9 1 0,1 
Distancia intercarotídea (mm) 8 33 18 2 
*RI: rango intercuartílico. 
Figura 45. Resumen del grado de resección tumoral global. Se dividió en completa (100%), casi-total (95-99%), subto-
tal (70-95%) y parcial (<70%). Aunque la mediana del grado de resección fue del 98,8%, encontramos una resección 
completa en el 49% de los casos. Es decir, en la mayoría de casos se logró extirpar la mayor parte de la lesión. 
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Respecto al estudio volumétrico pre y postoperatorio, existía una amplia variabilidad de cifras,
especialmente en cuanto al volumen preoperatorio, con un rango muy amplio (entre 0,5 y 58
cm3), aunque la mitad de los adenomas tenían un volumen entre 4 y 12 cm3. En cuanto al volumen
postoperatorio, en casi la mitad de los casos (49%) era de 0 cm3, y el 76% tenían un volumen infe-
rior a 1 cm3 (figura 46).
Figura 46. Dispersión simple de volumen postquirúrgico por volumen prequirúrgico (ml) de cada adenoma hipofisario. 
En el 74% de los casos el diámetro tumoral máximo se encontraba contenido entre los 20 y 40 
mm, mientras que en el estudio de la cintura tumoral se encontró que en la mayoría de los casos 
(58%) no exisitía o era muy pequeña (figura 47). El 10 % de los adenomas fueron catalogados como 
gigantes (diámetro máximo superior a 40 mm). La distancia intercarotídea presentaba una distribu-
ción normal, encontrándose el 66% de ellos entre 17 y 20 mm (figura 47). 
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Figura 47. Histogramas mostrando la distribución de casos según el diámetro tumoral máximo, cintura tumoral y 
distancia intercarotídea. 
La tabla 21 y la figura 48 muestran la correlación entre los grados de Knosp pre y postoperatorio,
observándose que las reducciones en el grado de Knosp eran mayores en los grados más bajos: de
los 23 casos con Knosp 1 preoperatorio, casi todos ellos (22) se convertían en Knosp 0; en cambio, de
los 22 casos de Knosp 4, 15 seguían siendo grado 4 tras la cirugía. Por tanto, el 45% de los pacientes 
intervenidos tenían un grado de Knosp alto (3, 4), siendo estos los casos que tenían una alta proba-
bilidad de invasión del seno cavernoso. La resección fue completa en solamente el 13,3% de estos 
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5. PROCEDIMIENTO QUIRÚRGICO 
Se empleó la sonda de micro Doppler en el 39% de las intervenciones para tener control funda-
mentalmente de las arterias carótidas internas al extirpar el adenoma, y en algún caso antes de abrir 
la dura madre para incidir en la línea media hipofisaria. 
De los 100 pacientes incluidos, esta fue la distribución de la técnica de cierre: 
• Sin ningún tipo de reconstrucción mucosa: 13%. Corresponden la mayoría a los prime-
ros casos de la serie, antes de la implantación del colgajo pediculado nasoseptal, y a al-
gún caso operado en el que no había salida de LCR intraoperatoria, que para no lesionar 
más la nariz se optó por cierre sólo con material sintético. 
• Con injerto de mucosa libre: 50%. Incluyen a pacientes de cualquier fase del estudio
que no era posible obtener un colgajo pediculado debido a que se habían realizado
cirugías previamente, y a pacientes de la fase final en un intento de ser menos agresi-
vos evitando el colgajo pediculado nasoseptal. 
• Colgajo pediculado nasoseptal: 37%. Aunque en una fase intermedia se hacía de
forma rutinaria, finalmente se ha individualizado su uso, y se ha reducido sólo para
aquellos adenomas muy voluminosos con gran expansión supraselar y por tanto
alto riesgo de fístula de LCR. 
La tabla 23 recoge los antecedentes personales que pudieran estar relacionados con el ade-
noma, y los hallazgos radiológicos. Observamos que no existe diferencia significativa entre las
características de los casos de los grupos de injerto libre y del pediculado, salvo una mayor
incidencia de cirugía previa en el grupo del colgajo pediculado, por lo que asumimos que las
muestras son similares. 
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Tabla 23. Datos preoperatorios y de resección quirúrgica. El análisis estadístico se realizó entre el 
grupo de mucosa libre y el de colgajo pediculado. 
Variable No colgajo Colgajo libre Colgajo pediculado p 
Edad 54,4 ± 2,7 (40-68) 53,7 ± 2,1 (18-82) 56,3 ± 2,1 (26-84) 0,201 
Sexo 0,108
 Hombre 10/13 (76,92%) 23/50 (46%) 22/37 (59,46%) 
Mujer 3/13 (23,08%) 27/50 (54%) 15/37 (40,54%) 
RT previa 1/13 (7,69%) 1/50 (2%) 1/37 (2,7%) 0,514 
IQ senos previa 0/13 (0%) 4/50 (8%) 2/37 (5,4%) 0,858 
IQ hipófisis previa 6/13 (46,15%) 6/50 (12%) 8/37 (21,62%) 0,024 
Grado de Knosp 0,174
 0-2 4/13 (30,77%) 30/50 (60%) 21/37 (56,76%) 
3-4 9/13 (69,23%) 20/50 (40%) 16/37 (43,24%) 
Extensión supraselar 12/13 (92,31) 40/50 (80%) 33/37 (89,19%) 0,451 
Invasión clivus 5/13 (38,46%) 14/50 (28%) 13/37 (35,13%) 0,632 
Expansión nodular 2/13 (15,38%) 8/50 (16%) 9/37 (24,32%) 0,677 
Invasión ventricular 1/13 (7,69%) 1/50 (2%) 2/37 (5,4%) 0,875 
Diámetro máximo 28,1 ± 7,8 (19-44) 25 ± 9,5 (7-67) 30,1 ± 8,9 (12-52) 0,081 
< 30 mm 9/13 (69,23%) 36/50 (72%) 18/37 (48,65%)
 ≥ 30 mm 4/13 (30,77%) 14/50 (28%) 19/37 (51,35%) 
Volumen tumoral 7,4 ± 5 (2,8-16,2) 7 ± 7,2 (0,5-45) 11,1 ± 10,7 (1-58) 0,058
 < 10 cm3 8/13 (61,54%) 40/50 (80%) 21/37 (56,76%) 
≥ 10 cm3 5/13 (38,46%) 10/50 (20%) 16/37 (43,24%) 
Grado de resección 86±12,6 (63-100) 93,6±11,8 (46-100) 91,1±12,3 (46-100) 0,107 
RC 3/13 (23,08%) 28/50 (56%) 18/37 (48,65%)
 No-RC 10/13 (76,92%) 22/50 (44%) 19/37 (41,35%) 
 Casi-total 3/13 (23,08%) 7/50 (14%) 4/37 (10,8%)
 Subtotal 6/13 (46,15%) 13/50 (26%) 13/37 (35,5%) 
 Parcial 1/13 (7,69%) 2/50 (4%) 2/37 (5,4%) 
RT: radioterapia. IQ: intervención quirúrgica. RC: resección completa. Edad, diámetro máximo, volumen tumoral y grado 
de resección: media±desviación estándar (rango). 
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Se observó salida de LCR intraoperatoria en el 29% de los casos, y para la reconstrucción se em-
pleó una combinación de los siguientes elementos: grasa (35%), sustituto dural (43%) y sellante
(94%), combinándolos como vemos en la tabla 24. Nuevamente observamos que no hay diferencias 
significativas entre el grupo del injerto libre y el del pediculado en cuando a los medios utilizados en 
el cierre ni en la amplitud de abordaje, únicamente que en el grupo de injerto libre se usó sellante
en todos ellos, y en el grupo de los injertos pediculados se usó en 36/37. 
La variable de salida de LCR intraoperatoria fue similar en ambos casos, y postoperatoriamente
no se diagnosticó ningún caso de fístula de LCR; únicamente en un paciente del grupo del injerto 
libre, a los 10 días de la cirugía, hubo una dudosa fístula de LCR que no se confirmaría. Ante esa 
sospecha, se mantuvo al paciente en observación hospitalaria durante 24 horas, sin aplicarse ningún 
tratamiento, y en ningún momento se observó salida de LCR, por lo que sospechamos que no era 
fístula. Con el objetivo de obtener un abordaje más amplio para minimizar el riesgo de lesionar es-
tructuras importantes, se realizaron abordajes expandidos en el plano coronal en 22% de los casos 
y en el plano sagital en el 24%. 
Tabla 24. Aspectos intraoperatorios relacionados con la extensión del abordaje y las técnicas de re-
construcción utilizadas. El análisis estadístico se realizó entre los grupos del colgajo libre y el colgajo 
pediculado. 
Variable No colgajo Colgajo libre Colgajo pediculado p 
Expandido sagital 2/13 (15,38%) 13/50 (26%) 9/37 (24,32%) 0,850 
Expandido coronal 3/13 (23,08%) 12/50 (24%) 7/37 (18,92%) 0,795 
Injerto de grasa 2/13 (15,38%) 18/50 (36%) 15/37 (40,54%) 0,266 
Injerto de colágeno 3/13 (23,08%) 21/50 (42%) 19/37 (51,35%) 0,204 
Sellante 8/13 (61,64%) 50/50 (100%) 36/37 (97,29%) 0,001 
Salida de LCR intraoperatoria 1/13 (7,69%) 16/50 (32%) 12/37 (32,43%) 0,192 
Salida de LCR postoperatoria 0/13 (0%) 1/50 (2%) 0/37 (0%) 0,610 
LCR: líquido cefalorraquídeo. 
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6. COMPLICACIONES 
No hubo mortalidad ni lesiones vasculares. La complicación más grave fue una meningitis resuelta 
sin secuelas, y la más frecuente en el postoperatorio inmediato fue la complicación endocrinológica 
(16% de los casos), aunque sólo 4 de esos pacientes presentaron una diabetes insípida permanente
(tabla 19). Otra complicación relativamente frecuente fue el hematoma en el lecho quirúrgico (7 
casos), habitualmente relacionado con cefalea, aunque ninguno de ellos requirió tratamiento qui-
rúrgico, ya que no repercutían sobre la función visual (tabla 25). 
Tabla 25. Complicaciones postoperatorias. 
Complicación postoperatoria % (n= 100) 
Endocrinológicas 16 
 Diabetes insípida 10 
SIADH 4 
 Trifásica 2 
Cefalea intensa 7 




Fístula LCR 1 
Empeoramiento visual 1 
Úlceras corneales 1 
Lesión carotídea 0 
Exitus 0 
Como ya se mencionó previamente, sólo hubo un caso de dudosa fístula de LCR, que se resolvió 
espontáneamente en 24 horas. 
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La estancia media hospitalaria fue de 4,12 ± 1,6 días (figura 49), con un rango entre 2 y 10 días,
de los cuales estuvieron en Reanimación 1,09 ± 0,32 días (0-3 días). La estancia media fue más alta 
en aquellos pacientes que presentaron complicaciones endocrinológicas en el postoperatorio inme-
diato (DI, SIADH o trifásica): 5,43 ± 1,9 días. En cambio, en aquellos que sufrieron complicaciones 
puramente quirúrgicas (hematoma, fístula de LCR o epistaxis) la estancia media se elevaba mucho 
menos: 4,02± 1,7 días. En los pacientes que no sufrieron complicaciones la media fue de 3,85 días. 
Figura 49. Diagrama de barras mostrando la estancia (en días) hospitalaria de los pacientes. 
A largo plazo, el seguimiento medio fue de 84,5 ± 33,5 meses (rango: 12-176 meses). Durante el 
seguimiento de estos pacientes, 12 fueron reintervenidos en un rango temporal de entre 4 y 102 
meses después de la primera cirugía (figura 50). Hubo 17 pacientes de la serie que recibieron radio-
cirugía, en 16 de los cuales se planteó como tratamiento complementario a la cirugía, y uno como 
tratamiento al observarse el crecimiento de un resto tumoral cuando se consideró que la resección 
quirúrgica iba a ser escasa y poco rentable (figura 51). Sólo se reintervinieron 2 de los 7 adenomas 
atípicos que había. 
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Figura 50. Curva de Kaplan-Meier para la reintervención quirúrgica a lo largo del seguimiento. La mediana de reinter-
vención fue a los 19 meses, y una intervención se produjo más allá de los 100 meses de seguimiento. 
Figura 51. Pacientes que tras la cirugía inicial requirieron reintervención, radiocirugía o ambas, y momento del segui-
miento en que recibieron estos tratamientos. 
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8. FACTORES INDEPENDIENTES PREDICTIVOS 
DE RESECCIÓN COMPLETA 
Tras realizarse un análisis bivariante de los aspectos preoperatorios y características del tumor 
(tabla 26), encontramos que los factores que influían de forma significativa en el grado de resección 
tumoral eran: el volumen del adenoma, el diámetro máximo, el grado de Knosp, la presencia de ex-
pansión nodular, señal en T2 (isointensa influía negativamente) y el antecedente de haber recibido 
una cirugía hipofisaria previamente. 
Tabla 26. Análisis bivariante de aspectos preoperatorios y características del tumor. 
Variable RC, nº/total No RC, nº/total p 
Edad 0,721 
≥ 70 años 9/17 8/17
 < 70 años 40/83 43/83 
Cirugía hipofisaria previa 4/20 16/20 0,005 
Volumen tumoral 0,002 
< 10 cm3 41/69 28/69
 ≥ 10 cm3 8/31 23/31 
Diámetro tumoral máximo 0,011 
<30 mm 37/63 26/63 
≥ 30 mm 12/37 25/37 
Cintura 0,613 
 < 1,2 41/81 40/81
 ≥1,2 8/19 11/19 
Distancia intercarotídea* 17,73 ± 3,7 18,29 ± 3,11 0,819 
Grado de Knosp <0,001 
0 a 2 43/55 12/55
 3 a 4 6/45 39/45 
Expansión supraselar 41/85 44/85 0,784 
Invasión de clivus 11/32 21/32 0,055 
Hemorragia intratumoral 0,188
 < 50% 41/88 47/88 
≥ 50% 8/12 4/12 
Expansión nodular 5/19 14/19 0,04 
Señal en T2 0,018
 Hipointensa 5/5 0/5 
 Isointensa 11/31 20/31
 Hiperintensa 33/64 31/64 
Tipo de seno esfenoidal 0,805
 Selar 35/67 32/67 
Plano 3/6 3/6
 Preselar 5/12 7/12 
 Tumoral 6/15 9/15 
*media ± ds, en mm. RC: resección completa. 
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Para realizar el análisis de estas variables significativas en el estudio bivariante se aplicó una
regresión logística multivariante. Debido a que encontramos que dos de estas variables (volumen
tumoral y diámetro máximo) se correlacionaban de forma muy significativa entre sí, realizamos
una regresión logística multivariante ajustada por volumen ≥10 cm3, y por diámetro máximo ≥30
mm, encontrando que el factor que tenía mayor importancia en ambos casos era el grado de
Knosp (p<0,001), seguido por el antecedente de haber recibido cirugía hipofisaria previamente
(p=0,023-0,030), y la isoseñal en secuencia T2 (p=0,033-0,034), como se puede ver en la tabla 27.
Elegimos los puntos de corte de 10 cm3 en volumen y 30 mm en dimensión máxima porque con
los datos de nuestra serie eran los puntos de corte óptimos con mayor especifidad y sensibilidad
combinadas. 
Tabla 27. Análisis de las variables que resultaron significativas en el estudio bivariante, mediante
regresión logística multivariante. 
No ajustados Ajustados 
Variable OR 95% IC OR 95% IC p 
Diámetro máximo ≥ 30 mm 2,96 1,27-6,95 1,04 0,28-3,87 0,953 
 Edad 0,83 0,29-2,35 0,58 0,13-2,62 0,475
 Grado Knosp 23,29 7,98-68,00 25,65 7,19-91,52 <0,001 
 Cirugía hipofisaria previa 5,14 1,57-16,76 5,58 1,18-26,35 0,030
 Señal T2 2,23 0,93-5,35 3,69 1,10-12,40 0,034 
Expansión nodular 3,33 1,10-10,11 3,65 0,69-19,02 0,125 
Volumen ≥ 10 ml 4,21 1,65-10,75 1,78 0,50-6,33 0,374 
 Edad 0,83 0,29-2,35 0,56 0,12-2,65 0,46
 Knosp 23,29 7,98-68,00 21,97 6,29-76,77 <0,001 
 Cirugía hipofisaria previa 5,14 1,57-16,76 5,81 1,27-26,46 0,023
 Señal T2 2,23 0,93-5,35 3,75 1,11-12,71 0,034 
Expansión nodular 3,33 1,10-10,11 3,57 0,77-16,49 0,104 
En ningún caso el volumen o la dimensión máxima resultaron ser estadísticamente significativos,
debido a la fuerte correlación existente entre ellos, y entre cada uno de los dos con el grado de Knosp 
(Figuras 52 y 53). Tampoco la expansión nodular mostró diferencias significativas en el estudio mul-
tivariante, aunque sí había sido significativo en el bivariante. 
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Figura 52. A: Correlación volumen-dimensión tumoral. B: Probabilidad de resección completa según el volumen tu-
moral (ml). C: Probabilidad de resección completa según el diámetro máximo (mm). 
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Figura 53. Relación entre de grado de Knosp y el diámetro máximo (mm), y el grado de Knosp y el volumen tumoral 
(ml). Esta correlación explica que ninguno de los dos factores tenga una incidencia relevante sobre el grado de resec-
ción quirúrgica en comparación con el grado de Knosp. 
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9. CURVA DE APRENDIZAJE 
A la hora de estudiar la influencia de la curva de aprendizaje sobre los resultados se dividió nues-
tra cohorte de pacientes en 5, 4, 3, y 2 grupos, en orden cronológico, e hicimos una comparativa 
entre estos grupos para estudiar los diferentes aspectos que se consideró que podían estar relacio-
nados con la experiencia quirúrgica. Se buscaron diferencias en las complicaciones postoperatorias 
precoces observadas (hematoma, epistaxis, meningitis, fístula de LCR y complicaciones endocrino-
lógicas), la mejoría del grado de Knosp tras la cirugía, el GR, la tasa de reintervenciones, la evolución 
visual a los 6 meses, y el estado hormonal a los 12 meses. 
La tasa de complicaciones postoperatorias precoces hormonales (SIADH, diabetes insípida o res-
puesta trifásica) fue más baja en la primera mitad de la cohorte, apareciendo en 4/50 (8%) frente a 
los datos de la segunda mitad: 12/50 (24%), p=0,024. 
En cuanto a la tasa de reintervención, la mayor diferencia fue encontrada al dividir la cohorte en 3 
grupos, con una tasa mayor en el primer grupo, siendo ésta del 24,2% (8/33). En el grupo de pacien-
tes restantes la tasa fue solamente del 5,9% (4/67), p=0,012. El tiempo medio de seguimiento hasta 
la reintervención fue de 19±10,4 meses (figura 54). 
Figura 54: Las complicaciones hormonales postoperatorias fueron mayores en la segunda mitad de la cohorte, proba-
blemente en relación a mayor agresividad quirúrgica y grado de resección. La tasa de reintervención fue más alta en 
los primeros 33 pacientes. SIADH: Secreción inadecuada de hormona antidiurética. DI: Diabetes insípida. 
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También se encontró una correlación positiva estadísticamente significativa entre el grado de
resección y el orden cronológico de la cirugía (rho=0,253, p=0,011) (figura 55A). Al hacer el aná-
lisis tras dividir la cohorte en los grupos, la diferencia era significativa al dividirlos en tres grupos:
87,2% ± 15,5 en los primeros 33 casos (grupo precoz), 93,03% ± 10,3 en los siguientes 33 casos
(grupo intermedio), y 95,1%±8,4 en los 33 últimos casos (grupo tardío), con una p = 0,019 (figura
55B). Todavía fue más significativo cuando la cohorte se dividió en dos grupos: 89,2% ± 14,2 en los
primeros 50 casos, y 94,5% ± 8,8% en los 50 últimos casos, con una p=0,016. 
La tasa de resección completa también fue significativamente diferente cuando la cohorte se 
dividía en dos y tres grupos. El grupo precoz tenía la tasa más baja (30,3%) comparado con el grupo 
intermedio (51,5%) y el tardío (64,7%), con una p=0,017 (figura 55C); y también el volumen residual 
de tumor era significativamente diferente entre los tres grupos (figura 55D). Expresado en riesgos,
el grupo precoz tenía mayor riesgo de no lograr la resección completa que el grupo tardío (p=0,006,
OR 4,2 con 95% IC de 1,5-11,7). 
Figura 55: A: Correlación entre el grado de resección y el orden cronológico de la cirugía (rho=0,253, p=0,011), B: Box-
plot mostrando las medianas, primer y tercer cuartil del grado de resección de los tres grupos, p= 0,019. C: El porcentaje
de resección completa en los tres grupos, p=0,017. D: Box-plot para el volumen residual en cm3, p=0,016. Los puntos de




   
    




   
  
   
 
  
       
 
 
RESULTADOS / 9. CURVA DE APRENDIZAJE 
Al comparar entre los distintos grupos la mejoría en el grado de Knosp, las complicaciones posto-
peratorias (hematoma, meningitis, epistaxis y fistula de LCR) y las estancias en Reanimación y en 
planta, no se encontraron diferencias significativas. A los 6 meses de la intervención, la tasa de alte-
ración de pares craneales, la mejoría del déficit visual, y la disfunción hormonal, tampoco mostraron 
diferencias significativas entre los distintos grupos. 
Por tanto, para detectar el número mínimo de casos necesario para estimar el inicio de la meseta 
de la curva de aprendizaje lo más rentable fue hacer el análisis dividiendo la serie en tres grupos, ya 
que la mayoría de las variables en los dos grupos más recientes eran significativamente diferentes 
de la primera (tabla 28). 
Tabla 28. Complicaciones postoperatorias y resección tumoral en los tres grupos durante la curva de
aprendizaje. 
Variable Precoz (n = 33) Intermedio (n = 33) Tardío (n = 34) p 
Complicaciones 1/33 (3,03%) 4/33 (12,1%) 7/33 (21,2%) 0,087 
DI, SIADH o trifásico1 2/33 (6,1%) 6/33 (18,2) 8/33 (24,2%) 0,116 
Días en Reanimación 1,03 ± 0,17 1,15 ± 0,44 1,09 ± 1,09 0,315 
Mejoría grado Knosp 27/33 (81,8%) 26/33 (78,8%) 29/33 (85,3%) 0,765 
Mejoría campo visual 24/30 (80%) 13/16 (81,3%) 14/317 (82,4%) 0,980 
Disfunción hipof2 23/33 (69,7%) 20/33 (60,6%) 22/34 (64,7%) 0,753 
Tasa reintervención 8/33 (24,2%) 3/33 (9,1%) 1/34 (2,9%) 0,026 
Grado de resección 87,2 ± 15,5 93,03 ± 10,3 95,1 ± 8,4 0,019 
Resección completa 10/33 (30,3%) 17/33 (51,5%) 22/34 (64,7%) 0,017 
Vol. residual (cm3) 1,27 ± 1,8 0,68 ± 1,2 0,39 ± 0,7 0,016 
1Encontramos diferencias sólo al dividir la cohorte en dos grupos. DI: Diabetes insípida, SIADH: Síndrome de secreción 
inapropiada de hormona antidiurética. Disfunción hipof: disfunción hipofisaria. 2Al menos un déficit hormonal a los 6 
meses (GH, TSH, FSH, LH, ACTH o hiperprolactinemia). Vol. residual: volumen residual. El volumen residual está expresado 
en media y desviación estándar. 
En resumen, las divisiones de la cohorte que mostraban resultados estadísticamente signifi-
cativos se encontraron al dividir la serie en 2 grupos (complicaciones hormonales precoces, por-
centaje de RC y grado de resección) y en 3 grupos (porcentaje de RC, grado de resección y tasa de
reintervenciones). 
Por último, analizamos si los tres grupos eran similares en cuanto a sus características clínicas y 
radiológicas, que aparecen resumidas en las tablas 29 y 30 respectivamente. Aunque el grupo tar-
dío estaba formado por pacientes de más edad, este grupo tenía resultados similares en cuanto a 
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complicaciones y mejores en cuanto a grado de resección. La tasa de afectación visual en el grupo 
precoz fue significativamente mayor que en los otros, coincidiendo con un mayor diámetro tumoral 
máximo en ese mismo grupo, aunque sin observarse diferencias significativas en cuanto al diámetro 
tumoral. Respecto a los aspectos radiológicos, no se observaron diferencias significativas en cuanto 
a las dimensiones del tumor, diámetro, o grado de Knosp. Por tanto, es razonable asumir que los tres 
grupos son comparables. 
Tabla 29. Características preoperatorias demográficas y clínicas de los pacientes de los tres grupos. 
Variable Precoz (n = 33) Intermedio (n = 33) Tardío (n = 34) p 
Edad (años) ± SD1 56,4 ± 12,7 48,7 ± 15 59 ± 10,2 0,005 
Sexo femenino 13/33 (39,4%) 16/33 (48,5%) 16/34 (47,1%) 0,769 
Cefalea 18/33 (54,6%) 13/33 (39,4%) 11/34 (32,4%) 0,181 
Déficit visual 28/33 (84,9%) 16/33 (48,5%) 18/34 (52,9%) 0,004 
Déficit PPCC 5/33 (15,5%) 1/33 (3,03%) 3/34 (8,82%) 0,235 
Disfunción hipof2 27/33 (81,8%) 24/33 (72,7%) 23/34 (67,7%) 0,431 
Radioterapia previa 2/33 (6,06%) 1/33 (3,03%) 0/44 (0%) 0,320 
Cirugía selar previa 7/33 (21,2%) 7/33 (21,2%) 6/28 (17,7%) 0,905 
1Estos resultados están expresados en media y desviación estándar (SD). 2Al menos un déficit hormonal previo a la cirugía 
(GH, TSH, FSH, LH, ACTH o hiperprolactinemia). PPCC: pares craneales. 
Tabla 30. Características radiológicas preoperatorias. 
Variable Precoz (n = 33) Intermedio (n = 33) Tardío (n = 34) p 
Vol. preoperatorio (cm3) * 10,56 ± 11,6 7,34 ± 5,7 7,85 ± 7,1 0,398 
Diámetro máximo (mm) * 30,33 +/-10,7 24,8 ± 7,46 26,7 ± 8,9 0,097 
Grado de Knosp (%) 0,381 
0-2 15 (45,5%) 19 (57,6%) 21 (61,8%)
 3-4 18 (54,5%) 14 (42,4%) 13 (31,2%) 
Grande (Ø máx ≥ 3cm) 14 (42,4%) 10 (30,3%) 13 (38,2%) 0,585 
Gigante (Ø máx ≥ 4cm) 6 (18,2%) 1 (3,03%) 3 (8,82%) 0,122 




   
   















En primer lugar, es necesario destacar que los datos aquí recogidos corresponden a una serie
homogénea que incluye solamente a pacientes con el mismo diagnóstico, intervenidos por el mismo 
neurocirujano (que también permite así analizar la curva de aprendizaje), realizándose la misma 
técnica quirúrgica, y que incluye todas las variables estudiadas en la literatura que puedan influir 
en el grado de resección de un AHNF, analizando los volúmenes tumorales pre y postoperatorios 
mediante un método preciso de volumetría. Son muchos los trabajos que analizan la resección de 
adenomas hipofisarios, pero la mayoría incluyen todo tipo de adenomas hipofisarios5,243, están ope-
rados por diferentes neurocirujanos4,244, utilizan diferentes técnicas quirúrgicas201,245, no incluyen la 
escala de Knosp64,202,246, o la medición del volumen tumoral es inexacta y poco precisa5,247–250. En la 
tabla 31 mostramos todos las series de AHNF operados por vía endoscópica endonasal donde se in-
cluía la tasa de resección, dato imprescindible para poder determinar los factores que puedan estar 
relacionados con el GR o con el porcentaje de RC. 
Tabla 31. Trabajos sobre AHNF intervenidos por vía endoscópica endonasal que muestran datos de 
resección (% de RC). 
Autor 
Objetivos. 
Tipos de adenomas. Técnica 
Conclusiones 
Sheehan y cols251 
Ventajas y desventajas de endoscopio vs. 
microscopio. 
- AHNF. Endoscopio. 
Menor tiempo quirúrgico.
Similar GR.
Poco espacio para trabajar. 
Jho y cols252 
Describir una serie de casos operados con 
endoscopia. 
- AHNF + AHF + Otras lesiones. Endoscopio. 
Comparable a microcirugía en GR.
Recuperación más rápida.
Menor estancia hospitalaria.
Menos molestias postoperatorias. 
Cappabianca y cols230 
Estudiar complicaciones. 
- AHNF + AHF. Endoscopio. 
Procedimiento seguro en manos expertas.
Equipo coordinado. 
Frank y cols201 
Comparar endoscopio vs. microscopio en 
rapidez, tolerancia a la cirugía, efectividad y 
complicaciones. 
- AHNF + AHF. Endoscopio. 
Resultados comparables a las mejores 
series microquirúrgicas.
Mayor GR con endoscopia si hay extensión 
extraselar. 
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Autor 
Objetivos. 
Tipos de adenomas. Técnica 
Conclusiones 
Valorar eficacia y seguridad. Excelentes tasas de resección tumoral.
Dehdashti y cols219 
- AHNF + AHF. Endoscopio. Muy pocas complicaciones. 
Estudiar GR, resultados endocrinológicos y Neuronavegación es muy útil.
Yano y cols253 complicaciones tras cirugía endonasal. Aplicable a tumores selares voluminosos.
- AHNF + AHF + Otras lesiones. Endoscopio. Cuidar la mucosa para tener mejor campo. 
Estudiar complicaciones Evitar complicaciones, no tratarlas.
Charalampaki y 
- AHNF + AHF + Otras lesiones. Endoscopio. Entrenamiento con endoscopio.
cols254 
Colaboración multidisciplinaria. 
Resultados de la endoscopia con adenomas Resección intracapsular es segura y 
Nakao y cols255 grandes. efectiva en adenomas blandos. 
- AHNF. Endoscopio. 
Resultados y morbilidad de endoscopia vs. Mayor GR. 
Messerer y cols256 microcirugía. Mejores resultados endocrinológicos. 
- AHNF. Endoscopio y microscopio. 
Estudiar complicaciones. Procedimiento seguro.
Gondim y cols257 - AHNF + AHF. Endoscopio. Trabajo multidisciplinar en equipo.
Más experiencia: menos complicaciones. 
Resultados y complicaciones con endoscopia. Mejor visualización y mayor GR.
Kumar y cols162 - AHNF + AHF + Otras lesiones. Endoscopio. Menos complicaciones.
Curva de aprendizaje. 
Presentar su experiencia endonasal. Procedimiento seguro y efectivo.
Chone y cols258 
- AHNF + AHF. Endoscopio. Baja morbilidad. 
Valorar eficacia y seguridad. Es un abordaje seguro y efectivo.
- AHNF + AHF. Supera a microcirugía en recidivas e 
Paluzzi y cols5 invasión supraselar/seno cavernoso.
Complicaciones igual-menor a las mejores 
series microquirúrgicas. 
Estudiar resultados a largo plazo, sobre todo GR, complicaciones y necesidad deDallapiazza y cols240 
en las recurrencias. reintervención: igual que microcirugía. 
- AHNF. Endoscopio. 
Comparar resultados de endoscopia vs. Similares resultados.
Karppinen y cols259 
microcirugía. 
- AHNF. Endoscopio y microscopio. 
Tendencia a mejores resultados y menores 
complicaciones.
Predictor de GR: Knosp, diámetro > 2 cm. 
Curva aprendizaje. Mejor visualización que microscopio.
- AHNF + AHF. Endoscopia. Con experiencia, GR y complicaciones 
Bokhari y cols260 similares a microcirugía.
Mejores resultados con más experiencia.
Nº casos necesarios: 30-40. 
Evaluar eficacia y seguridad de cirugía 
endoscópica endonasal. 
Jang y cols261 
- AHNF + AHF. Endoscopio. 
Knosp, GR, diámetro y Ki-67: correlación 
con el tiempo libre de enfermedad.



























Tipos de adenomas. Técnica 
Conclusiones 
Resultados clínicos y endocrinológicos tras Existen muchos déficits hormonales y 
Yildirim y cols249 cirugía endonasal. visuales subclínicos.
- AHNF. Endoscopio. Mayor recuperación si cirugía precoz. 
Comparar resultados de microcirujano experto No diferencia entre ellos.
Zaidi y cols262 vs. endoscopista inexperto. Predictor de GR: Volumen tumoral.
- AHNF. Endoscopio y microscopio. No predictor: Knosp, cirugía previa, técnica. 
Analizar complicaciones. Gran visión.
Magro y cols250 - AHNF. Endoscopio. Necesaria experiencia para evitar errores. 
Aceptable tasa de complicaciones. 
Valorar resultados. Buscar factores predictivos Predictores de RC: Knosp, diámetro 
Kim y cols248 de resección. máximo, cirugía previa, experiencia (>100
- AHNF. Endoscopio. casos). 
Necesidad de abordaje expandido según RM Adenomas más consistentes con
previa. Implicaciones de la consistencia del recomendación de abordaje expandido:
Cappelletti y cols263 adenoma. diámetro, reloj de arena, Knosp, captación
- Endoscopia. heterogénea de GD, hemorragia, erosión
del suelo selar o elevada profundidad selar. 
Predecir RC. Predictores de RC: diámetro > 40 mm, 
TRANSSPHER210 
- AHNF. Endoscopio y microscopio. extensión nodular y Knosp 3-4.
Predictores de nuevo déficit hormonal: 
volumen y Knosp. 
Castaño-León 
y cols244 
Comparar endoscopio vs. microscopio. 
- AHNF + AHF. Endoscopio y microscopio. 
Endoscopia es mejor en GR, control de 
hiperfunción hormonal, fístulas LCR, DI,
hipopituitarismo y estancia. 
Estudiar recurrencias y progresiones. Predictores de RC: edad, volumen > 1 
Gerges y cols247 
- AHNF. Endoscopio. cm3, Knosp, Ki-67 ≥ 3%.
Predictores de recurrencia/progresión: 
Knosp, Ki-67. 
En negrita, aquellos que encuentran factores preoperatorios relacionados con la resección. AHF: adenoma hipofisario 
funcionante. AHNF: adenoma hipofisario no funcionante. GR: grado de resección. RC: resección completa. GD: gadolinio. 
LCR: líquido cefalorraquídeo. DI: diabetes insípida. 
Muchos de estos trabajos incluyen AHNF y AHF5,244, o incluso adenomas intervenidos por vía en-
doscópica y microscópica201,256, por lo que las cifras y conclusiones han tenido que ser trabajadas del 
total de pacientes y extraídas de los datos del artículo. Son pocos los que incluyen solamente AHNF 
intervenidos por vía endoscópica247,264. Queremos destacar la importancia de separar AHF de AHNF,
ya que los objetivos de cada cirugía son diferentes y la agresividad con que deben ser tratados unos 
y otros no es la misma: la curación de un AHF pasa por una cirugía radical tras la cual la aparición de
un nuevo déficit hormonal es un problema menor si se cura el adenoma productor de hormonas; en 
cambio, en la cirugía de un AHNF el objetivo fundamental suele ser liberar la vía óptica extirpando 
todo el adenoma que sea posible, pero no es necesaria la agresividad que hay que emplear en los 
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AHF. Otra razón por la que no se pueden mezclar distintos tipos de adenoma es que los AHF tienen 
tamaños mucho menores que los AHNF ya que se suelen descubrir por hiperfunción hormonal sin 
dar tiempo a producir síntomas compresivos, y por ello las series que los incluyen tiene un menor 
tamaño de sus adenomas y menor porcentaje de invasión del seno cavernoso. 
Podemos observar en dicha tabla que los objetivos son muy variados, centrándose la mayoría de 
ellos en comparar los resultados de una serie endoscópica con una microquirúrgica, o en analizar las 
complicaciones del abordaje endoscópico. Sólo 5 artículos llegan a conclusiones respecto a factores 
predictivos de resección, con resultados bastante heterogéneos en cuanto a dichos factores predicti-
vos. Además, los posibles factores eran muy diferentes de unos a otros, y la metodología para llegar 
a los resultados también distinta y a veces discutible. 
En la figura 56 filtramos estos 25 artículos de acuerdo a dos elementos que consideramos funda-
mentales para poder comparar resultados de distintas series y poder obtener conclusiones fiables 
en cuanto a factores predictivos de resección: 
• Filtro 1: trabajos que también muestran el porcentaje de adenomas con grado de Knosp 
3 y 4 (13 artículos), imprescindible para comparar tasas de resección completa ya que 
el grado de Knosp o la invasión del seno cavernoso ha sido el factor que más veces ha 
aparecido como influyente en el GR, tanto en series antiguas microscópicas como en 
series endoscópicas más recientes. 
• Filtro 2: trabajos que realizan las mediciones del adenoma mediante volumetría precisa (3
artículos). Consideramos que la medición del diámetro tumoral máximo no es suficiente
(las definiciones de micro y macroadenoma son muy pobres), y que la medición del volu-
men debe ser lo más exacta posible cuando queremos obtener conclusiones fiables.
De estos tres artículos que cumplen los requisitos marcados, solamente el TRANSSPHER210 estaba
dirigido a identificar los factores relacionados con el grado de resección, ya que el de Cappelletti y
cols263 estudiaba la necesidad de realizar un abordaje expandido en función de la consistencia del ade-
noma, y el de Zaidi y cols262 tenía como objetivo comparar los resultados obtenidos por vía endoscópica
por parte de un endoscopista poco experto frente a la vía microquirúrgica realizada por otro con larga
experiencia en la vía. Los 25 trabajos que incluían el porcentaje de casos de RC eran retrospectivos ex-
cepto el estudio TRANSSPHER210, el único prospectivo que se ha publicado hasta la fecha. 
Por tanto, los factores predictivos de RC de AHNF por vía endoscópica no están nada claros, apun-
tando la mayor parte de estudios a la influencia del grado de Knosp y observándose muchos otros 





































































































Figura 56. Publicaciones existentes que incluyen adenomas hipofisarios no funcionantes operados por vía endoscó-
pica endonasal para los cuales se puedan obtener al menos el dato del porcentaje de casos de RC. Algunos de ellos 
indicaban cuántos adenomas tenían un grado alto de Knosp (3,4) y muy pocos habían realizado la medición del volu-
men tumoral con un método preciso. Solamente el TRANSSPHER cumplía los requisitos considerados fundamentales 
y además tenía como objetivo descubrir factores predictivos de RC o que influyan en el GR. 
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1. EPIDEMIOLOGÍA 
La distribución en cuanto a edad es similar a lo publicado en la literatura científica: en nuestra se-
rie la edad media es de 54,7 años, mientras que en otras la cifra oscila desde una media de 47 años56 
hasta los 68,7 años la serie de pacientes de mayor edad58. El reciente metaanálisis de Yu y cols64 que
incluía 3847 pacientes con el diagnóstico de AHNF muestra una edad media de 57,7 años64. Aunque 
no hemos encontrado ningún estudio en el que la edad del paciente en el momento de la cirugía 
influya sobre las probabilidades de realizarse una RC, lo incluimos en el análisis estadístico porque 
cuando se operan AHNF en personas de avanzada edad el objetivo suele ser lograr una descompre-
sión efectiva de la vía visual; una vez logrado, más que buscar una resección completa, se intenta 
acortar la cirugía y evitar riesgos innecesarios al considerar que un pequeño resto de adenoma tiene
pocas probabilidades de volver a producir síntomas en una persona que teóricamente tiene menos 
años de esperanza de vida que una persona joven. No obstante, en nuestro estudio comprobamos 
que la edad en el momento de la cirugía no influía sobre las probabilidades de realizarse una RC. 
Respecto al sexo, hemos encontrado una proporción ligeramente mayor de hombres que mujeres 
(55/45), pero las publicaciones existentes ofrecen datos poco homogéneos ya que podemos encon-
trar series con el doble de hombres que mujeres54, y otras con el doble de mujeres que hombres56,
aunque lo habitual es que la proporción sea más equilibrada57,60,61. Se desconoce la razón para ha-
llazgos tan diferentes, pero probablemente sea debido a que la mayoría de estudios están realizados 
en una zona poblacional circunscrita concreta con sus características propias, y a que los distintos 
estudios presentan tasas muy variables de casos sintomáticos. Además, puede haber un sesgo de-
bido a los criterios existentes en diferentes centros para realizar pruebas radiológicas en función de 
los síntomas de los pacientes. En el extenso metaanálisis mencionado previamente64 predominaban 
los varones con un 57%, frente al 43% de mujeres. Probablemente sea esa la proporción más fiable
dado el gran número de pacientes incluidos en ese estudio. 
La proporción de AHNF dentro del total de adenomas operados en el periodo de tiempo estudia-
do fue del 57,1%, una proporción habitual en comparación con otras series quirúrgicas de adenomas 
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2. ANTECEDENTES PERSONALES 
Entre los antecedentes personales que pudiesen implicar una limitación en las probabilidades de
realizar una RC, considerábamos que haber recibido previamente radioterapia o cirugía en la región 
selar o nasal podían influir en los resultados: 
• Radioterapia previa: como solamente eran 3 casos, sería necesaria una muestra más 
amplia para determinar su posible influencia. Este dato no se recoge en la mayoría de 
trabajos publicados, oscilando entre el 0 y el 4,5%261. No obstante, en base a la expe-
riencia acumulada y a otras publicaciones, la radioterapia previa dificulta la intervención 
al haber un mayor componente fibrótico en la zona radiada, que puede enlentecer la 
cirugía y teóricamente limitar el GR, aunque en ningún estudio se han obtenido datos 
estadísticamente significativos248. 
• Cirugía nasal previa: no tuvo incidencia en la capacidad de resección. Por un lado eran 
pocos casos para obtener una diferencia significativa, y además, el hecho de que un 
paciente estuviese operado previamente de poliposis, sinusitis o desviación del tabique 
nasal sólo puede enlentecer la realización del abordaje por tener alterada su anatomía 
normal (la utilización de neuronavegador puede ser de ayuda). De hecho, en ocasiones 
incluso nos permitía reducir los tiempos quirúrgicos al tener unas fosan nasales más 
amplias que permitían trabajar con mayor facilidad. 
• Cirugía hipofisaria previa: el 20% de los pacientes habían sido operados previamente 
por la vía transesfenoidal, con lo cual la anatomía estaba alterada y a veces irreconoci-
ble. Si desde la intervención previa había transcurrido más de 1 año, hemos encontrado 
un crecimiento óseo en la entrada al cráneo que cerraba el acceso, pero que al tratarse 
de un hueso neoformado, no tenía las características anatómicas normales. La fibrosis 
de las partes blandas también distorsiona mucho la anatomía, y además el adenoma 
suele estar más adherido a las estructuras anatómicas circundantes. Por ese motivo en 
las reintervenciones se ha utilizado neuronavegación intraoperatoria, a pesar de lo cual 
el antecedente quirúrgico en la región selar influía negativamente en las probabilidades 
de realizar una resección completa (p=0,005). Probablemente la principal razón sea que 
si en la primera cirugía fuimos incapaces de realizar una RC, en otro intento posterior 
tampoco lo podremos conseguir, debido a la invasividad del adenoma, especialmente
en el seno cavernoso. 
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ESTUDIO VOLUMÉTRICO DE ADENOMAS HIPOFISARIOS NO FUNCIONANTES 
Los resultados publicados en otras series son variados. Aunque algún estudio ha mostrado
la repercusión negativa de una cirugía previa en las probabilidades de realizar una RC248,
son más los que no han encontrado dicha relación262,264. Si comparamos con otros estudios
vemos que nuestra tasa del 20% de pacientes intervenidos previamente es más elevada que
en la mayoría de series, que se mueven por debajo del 10%. Por ejemplo en el TRANSSPHER
solamente se habían operado previamente el 7,9% de los casos210 y en la reciente publica-
ción de Gerges y cols247 sobre 190 AHNF, el 10% eran reintervenciones. 
3. CLÍNICA 
Los síntomas en el momento del diagnóstico eran similares a los publicados en otras series, salvo 
que nosotros observamos un porcentaje de afectación visual (62%) superior a muchas de ellas, y so-
lamente un 7% de los casos operados eran incidentalomas, una cifra bastante inferior a lo habitual210. 
Resulta llamativo que en muchas series de AHNF el porcentaje de casos asintomáticos se acerca 
al 30%72,265,266, como en el estudio TRANSSPHER210 (28%), o el 29,5% de la serie de Gerges y cols247. 
Nuestra baja tasa de incidentalomas operados es debido a que no se indicaba el tratamiento quirúr-
gico de los AHNF salvo que produjesen síntomas, contactasen con la vía óptica o hubiesen crecido 
durante el seguimiento; consideramos que son las indicaciones quirúrgicas adecuadas, ya que el 
crecimiento de muchos adenomas a lo largo del tiempo es nulo o mínimo, y si el seguimiento es ade-
cuado se puede llevar a cabo la cirugía antes de que aparezca afectación del campo visual, ya que los 
cambios en la RM siempre van a preceder a los cambios clínicos visuales en los pacientes que se ha 
indicado tratamiento conservador106,267,268. Aunque no hay evidencia científica de la pauta a seguir135,
la tendencia actual y las indicaciones de las guías de actuación se ajustan a las que hemos seguido 
en nuestros pacientes269. La existencia de alteraciones hormonales es solamente una indicación rela-
tiva, ya que dichos déficits mejoran con poca frecuencia a pesar de la cirugía. 
El segundo síntoma más frecuente fue la cefalea (42%), que se debía a expansión supraselar del tumor
o a la existencia de alguna zona hemorrágica en el interior de tumores con escasa expansión supraselar.
No obstante, la existencia de sangre intratumoral no siempre se acompañaba de cefalea (14 de 40 pa-
cientes con sangre intratumoral no la presentaban), aunque la incidencia de la cefalea se correlacionaba
directamente con el porcentaje de sangre intratumoral (75% si el volumen de hemorragia era superior
al 50% del adenoma, 60% si era inferior al 50%, y 25% si no mostraban sangre intratumoral). La cefalea
es también el síntoma más frecuente en casi todas las series publicadas (19-75%)77–79,101, y aunque es
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DISCUSIÓN / 4. ENDOCRINOLOGÍA 
imposible de demostrar el mecanismo por el que se produce, todos los autores la atribuyen a expansión
supraselar en la mayoría de los casos, aunque no guarda relación directa con el tamaño tumoral73. 
El cuadro clínico que prácticamente siempre se acompaña de cefalea es la apoplejía hipofisa-
ria, aunque en nuestra serie un paciente no la refería. Dentro de los trabajos publicados de AHNF 
intervenidos quirúrgicamente, la incidencia de apoplejías es similar a la encontrada en nuestra se-
rie99,106,270. Ante el diagnóstico de apoplejía hipofisaria, el tipo de adenoma subyacente más frecuen-
te es el AHNF, presente en el 45-82% de los casos87–89,123,271,272. 
El tercer grupo de síntomas más frecuente es el relacionado con alteraciones endocrinológicas. 
Aunque las alteraciones hormonales se discutirán con detalle en el apartado correspondiente, el he-
cho de que solamente menos de la mitad de los pacientes con alteraciones analíticas hormonales de
origen hipofisario presentasen algún síntoma relacionado con ello es fácilmente explicable porque
muchos de esos déficits o hiperprolactinemias eran leves y no dio tiempo al paciente a detectar los 
síntomas correspondientes; es decir, se trataba de alteraciones hormonales subclínicas. 
Los hallazgos neurooftalmológicos también serán discutidos con detalle en el apartado
correspondiente. 
4. ENDOCRINOLOGÍA 
En cuanto a las alteraciones hormonales detectadas preoperatoriamente, todas ellas se encuentran
dentro de las incidencias publicadas, aunque en el límite bajo de las mismas100,101. Llama especialmente
la atención nuestra baja incidencia de déficit de GH (32%) respecto a lo publicado en la literatura113. 
Creemos que dicha discrepancia es debida a que el diagnóstico de déficit de GH no se realiza de la
misma forma en todas las series al estar influida su interpretación por la edad del paciente y los es-
tándares habituales de cada laboratorio. En una serie que incluía 331 pacientes, Kim y cols248 han pu-
blicado incidencias de déficit de GH en el 40,7% de los pacientes, ACTH en el 27,8% , TSH en el 18,7%
y gonadotropinas en el 61,9%. Magro y cols250 publicaron las siguientes incidencias en su estudio de
300 AHNF: déficit de ACTH 32,7%, TSH 34,3% y gonadotropinas 40%. Por tanto, podemos encontrar
bastante variabilidad entre los diferentes estudios, y muchos no recogen los datos respecto a GH y/o
gonadotropinas, probablemente por su difícil diagnóstico e interpretación analítica. 
De los nuevos déficits hormonales producidos en la cirugía el más frecuente es la insuficiencia 
adrenal secundaria, con un 18% a los 12 meses, aunque a los dos meses este incremento había sido 
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ESTUDIO VOLUMÉTRICO DE ADENOMAS HIPOFISARIOS NO FUNCIONANTES 
hasta casi el doble, lo que pone de manifiesto el hecho de que en muchos casos el hipocortisolismo 
postoperatorio es transitorio. Además, a todos los pacientes se les administraba hidroaltesona pro-
filácticamente, y esto probablemente ha hecho que su retirada se demorara más de lo necesario en 
algunos casos. Dicha transitoriedad del déficit también hay que tenerla en cuenta para la diabetes 
insípida: 11% de casos nuevos a los 2 meses, y 4% a los 12 meses. 
En nuestro intento de correlacionar con la evolución hormonal el estado del tallo y la glándula 
antes y después del tratamiento quirúrgico (centrado/desviado/no visible), y el cambio producido 
en ellos tras la intervención, no obtuvimos ningún resultado estadísticamente significativo que per-
mitiese predecir la evolución hormonal tras la cirugía. Aunque el resultado no ha sido el esperado,
no existen estudios que hayan valorado la disposición del tallo hipofisario, por lo que consideramos 
que es importante comentar el hallazgo. En la figura 57 mostramos un caso como ejemplo de la evo-
lución del tallo hipofisario tras la cirugía junto con otros de los aspectos analizados. 
Figura 57. A. Macroadenoma con expansión supraselar y compresión de la vía óptica. B. No podemos localizar el 
tallo hipofisario ni la glándula, debido al gran volumen tumoral. C. Señal predominantemente hiperintensa en T2,
con zonas microquísticas. D. Imagen postoperatoria. Flecha: grasa intraselar utilizada en la reconstrucción. *: Reepi-
telización del suelo selar tras colocar un colgajo pediculado nasosoeptal, con engrosamiento mucoso. E. RM con ga-
dolinio postoperatoria. No se observan restos tumorales. F. Coronal T1 postoperatorio. Se observa el tallo hipofisario 
centrado tras la exéresis del adenoma. 
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Algunos estudios han encontrado relación entre la salida de LCR intraoperatoriamente y la apa-
rición de DI250,273; probablemente debido a que la necesidad de realizar una intensa manipulación 
quirúrgica para extirpar un adenoma conlleva un mayor efecto traumático sobre el tallo hipofisario 
y el diafragma selar. 
La tasa de mejoría postoperatoria de los déficits hormonales existentes es muy baja, que como 
mucho, pueden compensar los nuevos déficits que aparecen. Por tanto, el objetivo de la resección 
de una AHNF nunca va a ser lograr la recuperación funcional glandular, algo que debemos transmitir 
al paciente que va a ser intervenido. 
Aunque varias series quirúrgicas mostraron que el hipopituitarismo puede mejorar después de la 
cirugía transesfenoidal hasta en un 50%248, un nuevo déficit hormonal aparece entre el 5% y el 58% 
de los pacientes operados248. Por lo tanto, las guías de la Endocrine Society102 también indican que
la presencia de hipopituitarismo sólo puede considerarse como una indicación quirúrgica relativa en 
pacientes con AHNF. 
El estudio TRANSSPHER210 muestra la aparición de nuevos déficits hormonales en el 9,7% de los 
casos, y mejoría en el 21,5% de ellos. Son unos resultados excelentes si los comparamos con todas 
las publicaciones existentes, resultando especialmente llamativa la evolución del eje adrenal tras la 
cirugía: sólo se produjo insuficiencia adrenal secundaria en el 3% de los pacientes, y se corrigió en el 
29,4% de aquellos que presentaban insuficiencia adrenal preoperatoriamente. Quizá la explicación 
se encuentre en el bajo porcentaje de grados altos de Knosp de esta serie, y por supuesto, en la 
amplísima experiencia que tienen todos los cirujanos que han participado en dicho estudio: sólo el 
36,7% de los pacientes fueron operados por neurocirujanos con una experiencia de entre 200 y 500 
casos. El 63,3% restante habían operado previamente al menos 500 pacientes por vía endoscópica 
transesfenoidal. En este estudio encontraron que los factores que se relacionaban con la aparición 
de un nuevo déficit hormonal eran el mayor volumen tumoral y el alto grado de Knosp (3, 4), proba-
blemente debido a la alta correlación que existe entre ellos. No detectaron factores relacionados con 
la mejoría o curación de déficits hormonales. 
En general, una minoría de los pacientes intervenidos de un AHNF experimentan mejoría de la 
función hipofisaria. La capacidad de la glándula hipofisaria para recuperar su función neuroendo-
crina después de la cirugía transesfenoidal es un fenómeno poco conocido. Varios estudios retros-
pectivos que evalúan la cirugía transesfenoidal por vía microscópica o endoscópica han demostrado 
que entre el 24% y el 35% de los pacientes mejoraban al menos en un eje hormonal210,273,274. Estos 
estudios demostraron que la insuficiencia suprarrenal fue la deficiencia con más probabilidades de
recuperarse, aunque lejos del 29,3% reportado por el estudio TRANSSPHER275. La mayoría muestran 
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tasas más modestas: es llamativa la discordancia tan grande con otras series quirúrgicas de AHNF,
como por ejemplo en el trabajo de Kim y cols248, que en 331 casos encontraron la mejoría de al me-
nos un eje hormonal en el 15,5% de los casos operados y un empeoramiento de al menos un eje
del 32,9%. Laws y cols276 publicaron una tasa del 7,4% de recuperación glandular tras una media de 
14 meses después de la cirugía en una serie de 80 pacientes con diferentes tipos de adenomas. Las 
diferencias observadas entre los distintos estudios en las tasas de recuperación podrían ser atribui-
bles a factores anatómicos del tumor, técnica quirúrgica y diferencias entre centros en cuanto a los 
protocolos de las pruebas endocrinológicas. 
Si bien el estudio TRANSSPHER no identificó ningún predictor de la recuperación de la glándula 
después de la cirugía, otros autores han investigado este aspecto tras cirugía con microscopio, y 
encontraron varias correlaciones. Webb y cols277 observaron que la invasión tumoral y la presencia 
de tumor residual fueron predictivos negativos de recuperación hipofisaria. Fatemi y cols273 encon-
traron en un análisis multivariante que la menor edad, ausencia de salida de LCR intraoperatoria y 
ausencia de hipertensión arterial eran factores predictivos positivos de la recuperación de la glán-
dula. Los pacientes con tumores de menor tamaño también parecen tener una mayor probabilidad 
de recuperación hipofisaria274. Algunos autores han teorizado que el potencial de recuperación de la 
glándula está relacionado con la presencia de factores de riesgo de enfermedades cardiovasculares 
y su impacto en la vascularización hipofisaria273. 
En otras investigaciones anteriores, el tamaño tumoral (<2 cm), la menor edad y el mayor volu-
men glandular preoperatorio son predictores favorables de recuperación hormonal248,273. 
Por tanto, el tamaño tumoral preoperatorio es el factor que mayor influencia parece tener en 
cuanto a la predicción de la evolución hormonal postquirúrgica; es el factor común a casi todas las 
publicaciones que estudian factores preoperatorios relacionados con la evolución hormonal: cuanto 
mayor sea el tamaño de la lesión nos encontraremos una glándula más comprimida y distorsionada 
anatómicamente, con lo cual su diferenciación del tejido patológico será más difícil. La importancia 
del tamaño tumoral es todavía mayor cuando existe crecimiento supraselar, ya que obliga a mani-
pular la zona más frágil de la glándula (el tallo hipofisario) que además es la zona de entrada de la 
mayor parte de la vascularización glandular. 
Otro aspecto importante que hemos observado es la repercusión de las complicaciones hormo-
nales inmediatas (diabetes insípida, SIADH, hiponatremia) sobre la estancia media. Se trata de la 
circunstancia que más influye sobre ella, por encima de la aparición hematomas en el lecho posto-
peratorio, aparición de infecciones, intervenir tumores más voluminosos o llevar a cabo cirugías en 
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por la dificultad que existe para normalizar estas alteraciones hormonales. Por ejemplo, para con-
trolar de forma estable las alteraciones de la secreción de ADH se suele requerir un cambio de dosis 
diaria en función de los datos del balance hídrico, osmolalidad y concentración de sodio en sangre y 
orina, ya que además de que no sabemos en cada paciente la dosis exacta que necesita, se producen 
cambios en el funcionamiento de la glándula, que va experimentando un proceso de recuperación 
funcional que puede ser más o menos rápido. 
5. NEUROOFTALMOLOGÍA 
La evolución visual fue muy satisfactoria en casi todos los pacientes, destacando sólo un caso de 
empeoramiento tras la cirugía, que se produjo en una reintervención de una paciente con miopía 
magna y maculopatía grave; creemos que fue debido a un fenómeno isquémico que afectó parcial-
mente a la visión de un ojo. En el 83,9% de los pacientes se objetivó una mejoría del campo visual,
y la recuperación de otros pares craneales afectados se había logrado a los 6 meses en el 88,9% de
los casos. 
Nuestros resultados se encuentran en el límite alto de mejoría respecto a la literatura, lo cual 
creemos que es debido al control oftalmológico estricto al que son sometidos y al valor pronóstico 
del OCT, que nos marca la necesidad de una cirugía precoz en casos reversibles129,278. 
Las tasas de afectación campimétrica en el momento de la cirugía son elevadas, aunque con 
una variabilidad importante. Resulta muy llamativa la escasa incidencia del estudio TRANSSPHER210 
(42,4%), aunque encaja con el hecho de que el 29,9% sean incidentalomas y que el porcentaje de 
grados altos de Knosp sea tan bajo. 
Probablemente el dato más fiable sea el que se extrae del metaanálisis de 3847 pacientes con
AHNF publicada por Yu y cols64, donde el 57% de ellos presentaban afectación visual en el momen-
to de la cirugía.
Dehdashti y cols219 publicaron que tras la cirugía se produjo una mejoría del campo visual en el 
91% de los pacientes (57% recuperación total, 34% parcial) y un 0% de empeoramiento. Encontra-
mos similares resultados en otro trabajo que recoge la evolución postquirúrgica de 577 casos de
AHNF, donde se observó mejoría del campo visual en el 92% de ellos, y en el 88% de los que presen-
taban afectación del III y/o VI par craneal279. En cambio, Kim sólo observa mejoría en el 63,4% de los 
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pacientes intervenidos y empeoramiento en el 2,7%. La pérdida de visión postoperatoria casi siem-
pre se relaciona con la aparición de hematomas en el lecho que requieren evacuación urgente250. 
Gerges y cols247 reportan una tasa de mejoría tras las intervención todavía más baja, de tan solo el 
51% de los pacientes, y un empeoramiento del 2,6%. 
Las tasas de empeoramiento son bastante similares en todas las series: Paluzzi y cols5 observan 
un empeoramiento transitorio del 2,5% de los pacientes; casi todos se produjeron debido a la exis-
tencia de un hematoma en el lecho quirúrgico, recuperándose todos ellos tras la evacuación del he-
matoma, excepto aquellos que tenían una alteración visual previa, en cuyo caso el empeoramiento 
era definitivo. 
Los estudios sobre la evolución de los campos visuales tras la cirugía muestran una variabilidad 
significativa de los parámetros de la prueba y del rendimiento del paciente. Los ajustes en la con-
figuración de la campimetría pueden variar entre pacientes y hospitales, y algunos pacientes no 
mostraban el mismo grado de colaboración pre y postoperatoriamente280. Por tanto, no se debe 
confiar solamente en el resultado de una máquina automatizada, que siempre debe verificarse y 
complementarse con la valoración de un neurooftalmólogo280. 
Hay mucha menos información disponible respecto a la afectación de los otros PPCC en el seno 
cavernoso. Dicha afectación aparece casi de forma exclusiva en los casos de apoplejía hipofisaria; en 
el trabajo de Paluzzi y cols5 sobre 555 adenomas hipofisarios funcionantes y no funcionantes, repor-
taron que los déficits preoperatorios de otros PPCC mejoran en el 95% de los casos y sólo empeoran 
de forma definitiva en el 0,2% de ellos, hallazgos similares a los de nuestro trabajo. En cambio, Deh-
dashti y cols219 encontraron en su serie de 111 AHNF un 10% de pacientes con apoplejía hipofisaria y 
afectación de PPCC, de los cuales sólo el 66% mejoraron tras la intervención. 
La aparición tras la cirugía de déficits de PPCC diferentes del nervio óptico es muy infrecuente,
aunque algunos autores han publicado diplopias transitorias en relación con el sangrado de restos 
tumorales intracavernosos, más que con la manipulación directa del seno cavernoso y sus pares 
craneales250. Otra razón puede ser el exceso de empaquetamiento del seno cavernoso con material 
hemostático, algo que se produce en algunos abordajes transcavernosos que necesitan gran canti-
dad de hemostático en espuma tipo Floseal®. En cualquier caso, suelen resolverse espontáneamente
en 48 horas. 
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6. PRUEBAS DE IMAGEN 
6.1. Grado de Knosp 
Los resultados que hemos obtenido respecto a la influencia del grado de Knosp sobre las
probabilidades de realizar una RC están ampliamente descritos en la literatura: el grado de
invasión del seno cavernoso es un factor que en la mayoría de los estudios realizados influye
sobre el grado de resección. En nuestro caso, su significación estadística (p<0,001) fue mucho
mayor que para el resto de los factores que resultaron predictivos de RC, incluso con mayor
repercusión que en otros trabajos publicados. Este hallazgo puede ser debido a la elevada
proporción de grados altos de Knosp que hemos encontrado. Estas diferencias tan llamativas
entre nuestros grados de Knosp y la mayoría de publicaciones tienen gran repercusión sobre la
tasa de RC que se reporta en cada serie, algo que se discutirá ampliamente en el apartado de
grado de resección. 
En la mayoría de artículos publicados se agrupan los casos en Knosp alto cuando son de grado 3 
y 4, porque globalmente tienen un alto porcentaje de invasión del seno cavernoso y es necesario un 
número mínimo de casos para poder realizar estudios estadísticos210,243,247,264,281. Por esa razón noso-
tros también hemos hecho la agrupación de los dos grados altos de Knosp. 
Es fundamental tener en cuenta la proporción existente de estos AHNF porque ha sido el aspecto 
que más ha influido sobre la resecabilidad de estos adenomas en la mayoría de las series publicadas. 
En nuestro trabajo, la proporción de grados altos de Knosp es muy elevada (45%). Muchas de las pu-
blicaciones que analizan los factores predictivos de resecabilidad no nos ofrecen los datos en cuanto 
a la distribución del número de casos por grado de Knosp, o muchos de aquellos que sí los publican,
su frecuencia de grados altos es inferior a la que nosotros reportamos. Un ejemplo de trabajo con 
falta de datos esenciales es el metaanálisis de Ammirati el al3, en el cual no se recogen los grados de 
Knosp de los pacientes ni se separan adenomas funcionantes de no funcionantes, lo que hace im-
posible compararlo con otras series. Sucede lo mismo en otro metaanálisis más reciente de 2018202,
donde tampoco indican los grados de Knosp. 
Hay trabajos que incluso mezclan resecciones por vía microscópica con otras por vía endoscó-
pica. Por ejemplo, analizando trabajos realizados en hospitales de España, encontramos el trabajo
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de Reyes y cols243 en el que incluían 193 adenomas de hipófisis, donde 103 eran no funcionantes.
De ellos, el 35% eran un grado de Knosp 3 y 4. Otro trabajo también llevado a cabo en nuestro país,
Sanmillán y cols281 recogen 294 adenomas, de los cuales 191 son no funcionantes, con un porcen-
taje de grados de Knosp altos del 41,82%. Casi la mitad fueron intervenidos con microcirugía, con
lo cual una vez más la heterogeneidad de los estudios hace imposible la comparativa. 
En ambos estudios hay que tener en cuenta el sesgo existente al incluir adenomas funcionantes,
ya que muchos de ellos son microadenomas en el momento de la cirugía. Y por otro lado, en los 
adenomas no funcionantes siempre el objetivo será la resección completa que logre la curación bio-
química, algo que no es crucial en los AHNF. 
Del total de estudios que ofrecen tasas de RC con cirugía endoscópica para AHNF, sólo en 13 de 
ellos encontramos los datos respecto a los grados altos de Knosp. En dos de los estudios más impor-
tantes210,247 incluían un porcentaje de tan sólo el 16,4 y 16,9% de grados 3 ó 4. Aunque la media en 
los diferentes trabajos se sitúa en el 31%, las cifras oscilan entre el 9%219 y el 50%259, que es el único 
estudio con tasas más altas que las de nuestro estudio. 
A pesar de recogerse grupos heterogéneos en cuando a diagnóstico y porcentaje de casos en
cada grupo de Knosp, son muchos los estudios que han encontrado una influencia significativa
del grado de Knosp sobre el grado de resección281, lo mismo que sucede en los estudios que
incluyen exclusivamente AHNF intervenidos por vía endoscópica247,248,259,264. Solamente hay un
trabajo que estudió los factores predictivos de resección y no encontró relación con el grado de
Knosp262. 
6.2. Volumen tumoral y diámetro máximo 
Si exceptuamos los trabajos que incluyen adenomas funcionantes y aquellos que recogen única-
mente adenomas gigantes (diámetro máximo mayor de 4 cm), las dimensiones y volúmenes de los 
adenomas son muy similares en las distintas publicaciones existentes. 
En comparación con ellas, encontramos que nuestro diámetro máximo medio (27,3 mm) se en-
cuentra entre las medidas publicadas por otros autores, que oscila entre los 25263,264 y 30,4 mm257. 
Respecto al volumen, éste se encuentra entre los 6,2 cm3 263 y los 8,6 cm3 247. El dato del volumen 




    
  
    
   
   





   
  
    
   
 
    
   
 
  
     
 
 
    
   
  
DISCUSIÓN / 6. PRUEBAS DE IMAGEN 
consideramos poco preciso. No obstante encontramos que el volumen medio de los adenomas de
nuestros pacientes es casi igual al de la serie con AHNF de mayor volumen: 8,57 cm3 282. En la tabla 16 
del apartado de Resultados expresamos el volumen tumoral y diámetro máximo en mediana porque
se trata de muestras no paramétricas, pero aquí nos referimos a la media para poder compararlo con 
lo publicado en otros trabajos. 
Conviene destacar que el 10% de los adenomas eran gigantes (> 4cm de diámetro máximo), lo 
cual es superior a la mayoría de series publicadas de AHNF210, y que tiene correlación lógica con el 
elevado porcentaje de grados altos de Knosp que hemos encontrado. Solamente hemos tenido un 
caso de microadenoma (<1 cm): se trataba de una paciente con elevación de GH que en la inmuno-
histoquímica no se observaba expresión hormonal. 
El volumen tumoral y el diámetro máximo no influyen de forma significativa en la resección
tumoral. Aunque en el análisis bivariante ambas variables tenían una influencia significativa,
tanto el volumen (p=0,002) como el diámetro máximo (p=0,011), al analizarlos mediante re-
gresión logística multivariante, dejaban de tener significación estadística en favor del grado
de Knosp (p<0,001). En las figuras 50 y 51 incluidas en el apartado de Resultados se recogen
las gráficas que muestran la correlación entre volumen, diámetro y grado de Knosp. La intensa
correlación existente entre ambas variables y el grado de Knosp, hace que no sea necesario
tenerlas en cuenta: el grado de Knosp es mucho más potente (OR 23,29), y a mayor volumen/ 
diámetro tumoral, mayor grado de Knosp. 
Tanto el volumen como el diámetro máximo han sido publicados como factores influyentes en
el GR, pero con escasa consistencia entre distintos trabajos, y más aun teniendo en cuenta que en
algunos de ellos ni se incluía el grado de Knosp entre las variables estudiadas. Es curioso que en
las publicaciones de Zaidi y cols262 y Gerges y cols247 el mayor volumen del adenoma era un factor
significativo que influía negativamente en las probabilidades de realizar una RC (pero el diámetro
tumoral máximo no influía), mientras que en el TRANSSPHER210 y en los trabajos de Kim y cols248 
y Karppinen y cols259 sí que era factor significativo el diámetro máximo pero no el volumen tumo-
ral. No es fácil encontrar una explicación a estos hallazgos tan diferentes, pero probablemente
las diferentes proporciones de grados altos de Knosp, la utilización de diferentes métodos para
medir volumen, los distintos criterios utilizados para definir la RC y la evidente y lógica correlación
existente entre volumen-diámetro máximo-grado de Knosp sean los motivos que han dado lugar a
estos hallazgos tan heterogéneos. 
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ESTUDIO VOLUMÉTRICO DE ADENOMAS HIPOFISARIOS NO FUNCIONANTES 
6.3. Distancia intercarotídea 
Otra variable que analizamos fue la distancia intercarotídea, considerando que una menor dis-
tancia podía influir negativamente en la resección tumoral. Pero no solamente no sucedía eso, sino 
que la distancia intercarotídea era directamente proporcional al volumen tumoral, lo cual es lógico 
ya que en la mayoría de casos el adenoma se encuentra entre ambas arterias carótidas internas, y 
lo que hace es separarlas lateralmente por efecto masa. Aunque hay poca literatura publicada al 
respecto, nuestras mediciones de distancia intercarotídea media de 18 mm (8-33) son similares a los 
números publicados por Cappelletti y cols263 con una media de 21 mm (12-30), y por Mooney y cols4 
con una media de 17 mm (9-27). 
Existen también estudios que incluyen individuos sanos frente a pacientes con patología selar, en-
contrando curiosidades como que la distancia intercarotídea era menor en pacientes acromegálicos 
que en individuos sanos284, y observaron diferencias estadísticamente significativas entre mujeres y 
hombres en la población sana, siendo mayor la distancia intercarotídea en hombres284. 
Un hallazgo interesante en otro trabajo es que en los pacientes con adenomas hipofisarios sin 
invasión del seno cavernoso, las arterias carótidas internas tendían a encontrarse más desplazadas 
que en aquellos casos en que existía invasión de seno283. También se ha descrito que en los casos de
adenomas extensamente invasivos, tras la cirugía, la distancia intercarotídea se reducía de manera 
mucho más pronunciada que en aquellos adenomas sin invasión de seno cavernoso, posiblemente 
debido a la destrucción del tejido conectivo de soporte de la arteria carótida interna284. 
En general, cuanto mayor es el tamaño del adenoma, más espacio existe entre las arterias ca-
rótidas internas, con lo cual nos permite trabajar mejor a pesar del mayor tamaño del adenoma.
Por tanto, las publicaciones concluyen que como es lógico, la distancia intercarotídea es mayor
en los casos de adenomas gigantes283,284. El reciente estudio TRANSSPHER4 tampoco encontró una
relación estadísticamente significativa entre la distancia intercarotídea y el grado de resección
tumoral, coincidiendo con nuestros resultados. Por tanto, lo que influye en nuestra capacidad
para extirpar un adenoma no es la distancia intercarotídea, sino la relación entre la distancia
intercarotídea y el patrón de crecimiento del tumor y consistencia del mismo, lo cual podría ser un
tema interesante de investigación. En la figura 58 se muestra uno de los casos con menor distancia
intercarotídea que encontramos. 
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Figura 58. A. Imagen axial donde vemos la anómala posición medial de la ACI derecha y el reducido espacio interca-
rotídeo. B. Seno esfenoidal desfavorable con múltiples tabiques verticales y horizontales. C. Desplazamiento del tallo
hipofisario con falsa imagen de engrosamiento del mismo, debida que está comprimido en sentido superior más que
en sentido lateral. D. Imagen postoperatoria. *: grasa intraselar. E. Persiste desplazamiento del tallo tras la cirugía,
aunque mucho más visible. Es un ejemplo de dudoso resto que nosotros consideramos como tumor residual. ACI:
Arteria carótida interna. 
6.4. Invasión supraselar y de clivus 
La variabilidad en las cifras de ambos datos es amplia en la literatura, aunque casi siempre es más 
frecuente la afectación supraselar, que en algunas series es superior al 90%. Llama la atención que
en el metaanálisis de Yu y cols64 solamente encuentren un 53% de afectación supraselar. 
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En nuestro estudio ninguno de los dos factores resultó estadísticamente significativo como pre-
dictor de RC. Es evidente que cuanta mayor expansión exista del adenoma hacia las zonas circun-
dantes más difícil será su exéresis, pero creemos que su significancia está incluida en el volumen 
tumoral y diámetro máximo por un lado, y en el grado de Knosp por otro. Como los parámetros de
invasión supraselar y clival no hacen referencia al plano coronal, puede existir por ejemplo una gran 
expansión supraselar fácilmente extirpable si no invade de forma significativa los senos cavernosos. 
El grado de invasión supraselar y del clivus tienen mucha importancia a la hora de adaptar el 
abordaje quirúrgico al caso a tratar: nos puede obligar a hacer un abordaje transplanum si existe un 
gran crecimiento supraselar, o nos puede obligar a hacer un abordaje transclival o transpterigoideo 
(plano coronal) si existe amplia afectación del clivus. Hacer una adaptación de nuestro plan quirúr-
gico a estos casos hace que la invasión supraselar y/o clival tengan menor repercusión sobre las 
probabilidades de realizar una resección completa. 
6.5. Tipo de seno esfenoidal 
Tampoco influía en el grado de resección el tipo de seno esfenoidal existente (p=0,805). La existen-
cia de los tipos conchal, plano o tumoral pueden dificultar la resección, al menos desde un punto de
vista teórico. En la realidad, con la utilización de neuronavegador y micro-Doppler, y la experiencia del
equipo quirúrgico, la importancia del tipo de seno esfenoidal no va más allá de enlentecer la cirugía
en los casos desfavorables. Es cierto que en la primera fase de la curva de aprendizaje puede ser más
importante, pero en nuestro análisis al respecto tampoco observamos diferencias significativas. 
Otro punto importante es recordar que siempre hay que estudiar detenidamente el seno esfe-
noidal en las pruebas de imagen preoperatorias para realizar la planificación quirúrgica adecuada y 
poder disponer del material que se va a necesitar. 
6.6. Cintura tumoral 
La existencia de una cintura tumoral tampoco influía en el grado de resección (p=0,603). Desde 
un punto de vista teórico, un índice alto en este valor podría limitar la resección, pero en nuestra 
serie el 58% de los pacientes no tenían cintura, y solamente el 10% tenían una cintura significativa 
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el resultado sea el obtenido, pero creemos que este apartado merece un estudio más detallado y 
amplio en el futuro, especialmente para ser analizado conjuntamente con otras variables como la 
consistencia tumoral: para hacer una buena resección de adenomas con cintura tumoral marcada es 
de gran ayuda que sean adenomas blandos y aspirables. Si no es así, sólo se podrá resecar una parte 
limitada del tumor salvo que se haga un abordaje expandido transplanum263. 
La cintura tumoral como tal ha sido poco estudiada. Únicamente en el TRANSSPHER hacen un 
análisis sobre su repercusión sobre la resección del adenoma, donde tampoco encontraron que tu-
viera influencia estadísticamente significativa4. Otros estudios han incluido entre sus variables de
estudio el aspecto radiológico en reloj de arena o muñeco de nieve en los cortes coronales de la 
RM, que sería el equivalente a la existencia de una cintura tumoral de al menos 1,5. Como en todas 
las series hay pocos pacientes con índice de cintura elevado es difícil obtener resultados estadística-
mente significativos255. 
6.7. Contenido hemorrágico 
Respecto al contenido del adenoma, la existencia de mayor o menor componente hemorrágico 
no influía en el grado de resección (p=0,188). Generalmente los adenomas con componentes he-
morrágicos son de fácil aspiración por su extenso contenido necrótico, pero a su vez es más difícil 
distinguir entre el remanente del tejido glandular normal y zonas necrótico-hemorrágicas residuales,
con lo cual no hay diferencia en los resultados de GR respecto a los adenomas no hemorrágicos. 
6.8. Nódulo tumoral 
La extensión del adenoma a través del diafragma hacia el lóbulo frontal, temporal, fosa posterior 
o ventrículo plantea un desafío importante durante la cirugía transesfenoidal. La expansión nodular 
del tumor implica la existencia de una abertura en el diafragma, a través de la cual el tumor ha creci-
do para alcanzar el espacio subaracnoideo o el parénquima cerebral. Los hallazgos intraoperatorios 
sugieren que estos tumores invasivos tienen una cápsula tumoral mal definida y pueden poner en 
riesgo la corteza cerebral adyacente, vasos cerebrales, y nervios craneales, lo que limita la proba-
bilidad de realizar una resección segura285. Nishioka y cols285 determinaron un “índice de extensión 
intracraneal” (el cociente entre el volumen de tumor intracraneal y el volumen de tumor total),
que fue un predictor independiente del grado de resección en adenomas gigantes. Koutourousiou y 
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ESTUDIO VOLUMÉTRICO DE ADENOMAS HIPOFISARIOS NO FUNCIONANTES 
cols163 también encontraron que esta medida se correlacionaba con el grado de resección en pacien-
tes con adenomas gigantes. Goel y cols286 desarrollaron un sistema de clasificación de 4 grupos para 
adenomas gigantes definido por niveles de extensión y proponen una estrategia quirúrgica de ma-
nejo para cada grupo. Aunque existen diversos métodos para analizar las características expansivas 
de los adenomas, elegimos la extensión nodular porque es fácilmente reconocible en las pruebas de 
imagen y es menos probable que se superponga con otras características relevantes, como el volu-
men total del tumor o el grado de Knosp. 
En nuestro estudio la existencia de expansión nodular tumoral fue levemente significativo en el 
análisis bivariante (p=0,04), pero perdió significancia en el multivariante. Esta es una diferencia con 
el reciente estudio TRANSSPHER4, aunque en dicho trabajo sólo tiene una potencia estadística leve, a 
pesar de que los autores de dan mucha importancia al predecir las probabilidades de una resección 
completa264,287, hasta el punto de incluirlo para puntuar en su escala de predicción de RC. No conoce-
mos otros estudios que lo hayan incluido en el análisis del GR de los AHNF. 
6.9. Señal en T2 
La señal en RM potenciada en T2 para los adenomas de hipófisis se correlaciona con un patrón 
granulado, contenido de colágeno, grado de fibrosis y acumulación amiloidea288, y varios estudios 
sugieren su correlación con la consistencia de los adenomas, aunque la mayoría de estudios están 
hechos en adenomas funcionantes, sobre todo en productores de GH289. Como los resultados de la 
literatura con poco claros y nada concluyentes263,290–292, decidimos incluir en el estudio esta variable. 
Encontramos que la resección completa fue significativamente inferior tanto en análisis uni como 
multivariante en los casos de señal isointensa (p=0,018). Esto puede ser debido a la propia consis-
tencia del tumor (habitualmente mayor si existe isointensidad), y especialmente a que los adenomas 
predominantemente quísticos, hemorrágicos o con necrosis, rara vez son isointensos, y este tipo 
de adenomas suelen ser más fáciles de extirpar, lo cual también pudimos comprobar en nuestros 
resultados. 
Existen varios estudios sobre la influencia de la señal en la RM sobre el grado de resección
del adenoma, o sobre sus características y comportamiento. Como hemos mencionado, la ma-
yoría de ellos están realizados con adenomas funcionantes, como el trabajo de Potorac y cols289 
sobre 297 pacientes con acromegalia, donde encuentran diferencias en tamaño, invasión de








   
   
  
   
     
   
   
  
    
 






    
  
   
DISCUSIÓN / 6. PRUEBAS DE IMAGEN 
influencia sobre el grado de resección. El reciente estudio de Dogansen y cols288 sobre diferentes
tipos de adenomas funcionantes sólo puede concluir que la hiperseñal en T2 de los adenomas
somatotropos hace que tengan mejor respuesta al tratamiento con análogos de somatostatina,
y la hiposeñal se acompaña de resistencia a agonistas dopaminérgicos por parte de los prolac-
tinomas en mujeres.
Desde la utilización rutinaria de la RM, se ha buscado relación entre la señal de los adenomas y
sus características intraoperatorias, apoyados en los estudios existentes que mostraron que la RM
podía predecir la consistencia de los meningiomas292. Así, ya en 1998 Fahlbusch y cols293 en una
serie de 50 macroadenomas no encontraron correlación entre la consistencia tumoral y la señal
en la RM. 
El primer estudio que en sus resultados descubre que la isoseñal en T2 influye negativamente en 
las probabilidades de resección de un adenoma de hipófisis data de 1986, cuando Snow y cols294 pu-
blican una pequeña serie de pacientes donde encuentran que todos los adenomas de alta consisten-
cia son isointensos en T2. Posteriormente, el mismo autor290 publica un trabajo sobre 42 adenomas 
que dividen en dos grupos de acuerdo a su consistencia: blandos y duros. Incluían adenomas funcio-
nantes y no funcionantes, y observaron que todos los adenomas del grupo de duros eran isointensos 
en T2 y sólo el 8,5% de los blandos lo eran, concluyendo que si un adenoma es predominantemente
isointenso en T2, tiene un 70% de probabilidades de tener una alta consistencia que dificulte de for-
ma importante su exéresis. Posteriormente, en 1997, en otro trabajo que recoge solamente AHNF de
alta consistencia, encontraron que todos ellos tienen una señal isointensa o levemente hiperintensa,
ninguno presentaba invasión del seno cavernoso, y todos tuvieron que ser reintervenidos por restos 
supraselares adheridos al diafragma291. Como crítica a este trabajo, hay que decir que sólo incluía 7 
casos y eran de gran tamaño (entre 3 y 5 cm de diámetro máximo). En 2002 otro trabajo con 66 ade-
nomas de consistencia fibrosa también encuentra la correlación existente entre la señal isointensa 
en T2 con la consistencia fibrosa en el acto quirúrgico y el alto contenido de colágeno en el estudio 
anatomopatológico291. Además, descubrieron que esta asociación era mayor en los AHNF que en los 
funcionantes. 
Iuchi y cols295 también estudiaron una serie de adenomas hipofisarios consistentes, concluyendo 
que aquellos homogéneamente hipointensos tienen más contenido de colágeno y eran firmes y fi-
brosos en la cirugía. También encontraron que los tumores más blandos tenían mayor contenido de 
agua y eran hiperintensos en T2, y que a medida que disminuía el contenido de agua y aumentaba 
el colágeno, la señal en T2 iba aumentando. De este modo concluyeron que los isointensos e hipoin-
tensos eran más fibrosos y consistentes. 
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Pero la literatura no es nada concordante, ya que Bahuleyan y cols292 estudiaron 80 macroadeno-
mas hipofisarios y llegaron a la conclusión de que la RM no tiene utilidad para predecir la consisten-
cia de los adenomas hipofisarios. 
En otro estudio296 de 100 adenomas encontraron siete que definieron como fibrosos, y no ha-
llaron ningún dato en la RM preoperatoria que pudiera predecir la consistencia tumoral, aunque
sí encontraron relación entre la alta consistencia tumoral y un mayor riesgo de hipopituitarismo 
preoperatorio e hipopituitarismo postoperatorio permanente. 
En los últimos años también se ha trabajado sobre la influencia que la RM por difusión puede
tener en la consistencia y resecabilidad de los AHNF. En un estudio con 30 casos297, encontraron
que no existían datos estadísticamente significativos, pero llegaron a la conclusión de que la RM
por difusión puede ser útil para predecir la dureza del adenoma, aunque por el contrario, no
encontraron correlación con la señal de T2. También hay estudios que sugieren que la RM con
difusión puede ser útil para diferenciar preoperatoriamente los adenomas funcionantes de los no
funcionantes298. 
Estos resultados tan dispares muestran que múltiples factores pueden influir en el la señal T2 de 
un adenoma, incluido el contenido fibroso, celularidad, proporción núcleo-citoplasma y cantidad 
de agua en el espacio extracelular. En la tabla 32 se resumen las principales publicaciones sobre la 
influencia de la señal de T2 sobre la resecabilidad de los AHNF. 
Tabla 32. Revisión de la literatura respecto a la predicción de la consistencia de los adenomas hipofi-
sarios no funcionantes con RM potenciada en T2. 
Puede predecir la consistencia No puede predecir la consistencia 
Autor Año N Autor Año N 
Snow y cols290 1990 42 Fahlbusch y cols293 1988 50 
Iuchi y cols295 1998 26 Chakraborthy y cols299 1993 12 
Naganuma y cols291 2002 66 Bahuleyan y cols292 2006 80 
Yang y cols300 2002 20 Thotakura y cols296 2017 100 
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La hipointensidad en las imágenes de RM T2 puede ser causada por una hemorragia intratumoral,
tejido fibroso, depósitos de amiloide, hierro, calcificaciones, melanina o fluido rico en proteínas296,
aunque la cantidad de amiloide, tejido fibroso o hierro contenido en los hallazgos histológicos no pa-
rece estar relacionado con la hipointensidad en las imágenes ponderadas en T2. El tejido fibroso y la 
alta celularidad con un bajo ratio núcleo-citoplasma produce una disminución en la señal, mientras 
que un abundante espacio extracelular con tejido fibroso disperso puede causar un gran aumento en 
la señal de T2 debido a un aumento del agua libre298. Estos fenómenos pueden contribuir de manera 
diferente a la señal en T2, y por tanto, pueden limitar la utilidad diagnóstica de estas imágenes para 
la evaluación de adenomas fibrosos296. 
Muchas de estas publicaciones obtuvieron resultados poco fiables probablemente debido al es-
caso número de casos incluidos, y a que se centraban en el estudio de tumores fibrosos y su corre-
lación con la imagen de la RM. Aunque Naganuma y cols291 definieron el tumor fibroso como aquel 
que contenía más de un 5% de colágeno, y la definición de adenoma blando se ha atribuido en estos 
trabajos a aquel fácilmente aspirable intraoperatoriamente, parecen conceptos poco objetivos que
pueden inducir a error en los resultados obtenidos. 
Además, ninguno de ellos estudiaba la correlación entre la señal y el grado de resección sin ser 
a través de la consistencia tumoral. Es probable que los tumores fibrosos estén más adheridos a las 
estructuras circundantes por lo que puede ser erróneo pensar sólo en la consistencia como el único 
factor limitante de la resección cuando se intenta correlacionar grado resección-señal en T2. 
Aunque son necesarios más estudios para clarificar el mecanismo por el cual las fibras de colá-
geno se acumulan en los adenomas hipofisarios y los hallazgos de la literatura no son concluyentes,
nuestro trabajo es, junto al TRANSSPHER264, el único que estudia la señal de adenoma en T2 en rela-
ción con el grado de resección. En TRANSSPHER no encontró diferencias significativas, aunque como 
se ha comentado a lo largo de la discusión, las peculiaridades del estudio TRANSSPHER son muchas 
y pueden hacer que no sea muy extrapolable a nuestro medio: baja tasa de grados altos de Knosp,
muchos incidentalomas, baja tasa de afectación campimétrica, pocos casos eran reintervenciones, y 
la experiencia de los cirujanos era muy elevada. 
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7. GRADO DE RESECCIÓN 
La resección media de toda la serie fue del 91,8% y la mediana del 98,88%. El dato del GR medio 
solamente ha sido publicado en el TRANSSPHER210 con un 98,1%, en el estudio de Zaidi y cols262 con 
un 99,2%, y en el trabajo de Cappelletti y cols263 con un 85,4%. En nuestro estudio alcanzamos la re-
sección completa en el 49% de los casos, cifra que se encuentra en el límite bajo de la horquilla en las 
publicaciones existentes5,18,202,210,281, que oscilan entre el 43,8% de Sheehan y cols251 y el sorprendente
97% de Charalampaki254. Hay varios factores que explican que nuestra tasa de resección completa 
sea inferior a muchas de las publicaciones existentes: 
• El 45% de los adenomas eran un grado Knosp 3 ó 4. En muchas de las series quirúrgicas publi-
cadas no nos dan información de este dato, que es el más limitante para realizar una resección 
completa, y en los que lo tenemos, como en el estudio TRANSSPHER210, sólo el 16,4% de los 
adenomas son Knosp grado 3 ó 4. Por tanto, para poder comparar las tasas de RC con fiabili-
dad, es necesario expresarlas en función del grado de Knosp, algo que sólo se puede obtener 
de los trabajos mostrados en la tabla 33. 
Tabla 33. Publicaciones que recogen las tasas de RC para AHNF tratados con abordaje endoscópico en 
los cuales se puede extraer la proporción de pacientes para cada grupo del grado de Knosp. 
Autor N Knosp 3-4 RC Knosp 0-2 RC Knosp 3-4 RC total 
Dehdashti y cols219 111 9% 98/101 (97%) 0/10 (0%) 98/111 (88%) 
Messerer y cols256 82 42,7% 42/47 (89,3%) 19/35 (54,2%) 61/82 (74%) 
Paluzzi y cols5 359 27,9% 197/235 (83,8%) 44/124 (35,5%) 241/359 (65,3%) 
Dallapiazza y cols240 71 35% 41/46 (89,5%) 7/25 (28%) 48/71 (67%) 
Karppinen y cols259 41 50% 16/21 (76,2%) 7/20 (35%) 23/41 (56%) 
Zaidi y cols262 55 10,9% 41/49 (83,7%) 2/6 (33,3%) 43/55 (76,4%) 
TRANSSPHER210 166 16,4% 124/139 (89,2%) 15/27 (55,5%) 139/166 (83,7%) 
Gerges y cols247 190 16,9% 122/156 (78,2%) 5/34 (14,7%) 127/190 (66,8%) 
Pérez López 100 45% 43/55 (78,2%) 6/45 (13,3%) 49/100 (49%) 
RC: Resección completa. 
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Vemos que hay series con tasas elevadas de RC que al separarlos por grado de Knosp,
las cifras descienden mucho ya que presentaban una menor proporción de grados altos.
Con este obligatorio ajuste vemos que nuestros resultados, aunque siguen estando más
cerca del grupo de menor porcentaje de RC, se encuentran mucho más centrados entre
todas las series existentes. Para los grados altos de Knosp nuestra tasa de RC es del 13,3%,
cuando por ejemplo Dehdashti y cols219 publican un 0% y Gerges y cols247 un 14,7%. En los
grados bajos de Knosp nuestra tasa de RC es del 78,2%, exactamente la misma cifra que
publican Gerges y cols247, por encima del 76,2% de Karppinen y cols259, y muy cerca de las
de Zaidi y cols262 y Paluzzi y cols5. 
Hay otros estudios importantes como el de Gondim y cols246 que incluye 93 AHNF y obtiene
la RC del 75,2% de los casos, aunque solamente el 13% tenían un grado alto de Knosp, pero
no es posible obtener la tasa de resección completa para cada grupo. Es un claro ejemplo de
tasa global inflada gracias a la baja proporción de grados de Knosp altos. 
• El cálculo del volumen tumoral se realizó con software de postprocesado que permite de-
limitar el contorno de la lesión con gran precisión e incluso excluir estructuras englobadas
por el tumor, como la arteria carótida interna; de este modo calcula el volumen única y ex-
clusivamente del adenoma, y con gran exactitud. En cambio, el cálculo mediante el método
de ecuación elipsoide (AxBxC/2), en lugar de utilizar una segmentación corte por corte, se
basa en los diámetros principales en los 3 planos ortogonales302,303. El cálculo del volumen
tumoral mediante el método de la ecuación solamente obtiene una aproximación del vo-
lumen, debido a que los adenomas casi nunca tienen esta morfología elipsoide. Además,
varios autores consideran que se produce una subestimación del volumen calculado con el
método elipsoide en comparación con el obtenido con el software de postprocesado303. Al-
gún estudio sugiere que los valores obtenidos por ambos métodos son similares304, aunque
parece sensato pensar que la precisión del método elipsoide es muy baja en comparación
con el software.
• El volumen medio de los adenomas de nuestra serie es sólo 0,03 cm3 inferior a la serie de
AHNF con mayor volumen medio247, y la tasa de adenomas gigantes (> 4 cm) es muy elevada 
en comparación a otras series: 10% frente el 4,9% del TRANSSPHER210. 
• En nuestro estudio se consideró la existencia de resto tumoral cuando al menos en un
corte de la RM (en cualquier secuencia y proyección) veíamos una imagen sospechosa.
El criterio de resto tumoral no es explicado en la mayoría de los trabajos, y en aquellos
que los detallan, suelen considerar que había tumor residual sólo si se veía en dos cortes
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ESTUDIO VOLUMÉTRICO DE ADENOMAS HIPOFISARIOS NO FUNCIONANTES 
consecutivos y se correlacionaba con la misma imagen en otro plano4. Es muy frecuente
encontrar imágenes sospechosas y de difícil interpretación en la RM postoperatoria; no-
sotros hemos considerado que todas las imágenes sospechosas eran restos tumorales. 
• El porcentaje de pacientes que habían sido intervenidos previamente es muy elevado (20%),
sensiblemente superior a aquellas series que incluyen este dato. Por ejemplo, en el estudio 
TRANSSPHER210 suponen solamente un 7,9% y Gerges y cols247 un 10%. 
• Nuestra tasa de incidentalomas es muy baja (7%) en comparación con los demás estudios im-
portantes donde suponen casi el 30% del total de casos operados247,264. Relacionado con ello,
en nuestra serie el 62% de los pacientes presentaban un déficit campimétrico, por encima de 
la media de los metaanálisis existentes64 y muy por encima del 42,2% del TRANSSPHER210. Es 
razonable pensar que al intervenir más adenomas sintomáticos, éstos tendrán mayor tamaño 
o afectarán en mayor medida a las estructuras circundantes. 
• Se incluyeron los 100 primeros casos de AHNF operados por un mismo cirujano, con lo cual 
abarcamos gran parte de nuestra curva de aprendizaje. Pero obviamente se trata de un grado 
de experiencia mucho menor que la de los neurocirujanos incluidos en el TRANSSPHER o en el 
trabajo de Gerges y cols247. 
Por tanto, aunque existen varios factores diferenciadores en nuestro trabajo, parece que la dis-
crepancia más grande viene dada por la mayor frecuencia de invasión del seno cavernoso en grados 
altos de Knosp, porque nuestra interpretación de las imágenes ha sido más penalizadora, y por su-
puesto, porque nuestra experiencia no es la misma que la de los neurocirujanos del principal artículo 
con el que comparamos nuestra serie. 
En la tabla 34 se incluyeron las series más importantes de adenomas hipofisarios no funcionantes 
intervenidos por vía endoscópica endonasal y que incluían las tasas de RC. 
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Tabla 34. Tasas de resección completa de AHNF intervenidos por vía endoscópica endonasal, orde-
nados cronológicamente. 
Estudio Año País N RC Knosp 3-4 Volumetría 
Sheehan y cols251 1999 EEUU 16 43,8% 42% No 
Jho y cols252 2001 EEUU 68 77,9% - No 
Cappabianca y cols230 2002 Italia 80 56,2% - No 
Frank y cols201 2006 Italia 173 62,2% - No 
Dehdashti y cols219 2008 Canadá 111 88% 9% No 
Yano y cols253 2009 Japón 131 56% - No 
Charalampaki y cols254 2009 Alemania 75 97% - No 
Nakao y cols255 2011 Japón 43 47% 9,3% No 
Messerer y cols256 2011 Francia 82 74% 42,7% No 
Gondim y cols257 2011 Brasil 135 75,2% - No 
Kumar y cols162 2012 Singapur 66 84,8% - No 
Chone y cols258 2014 Brasil 30 93,3% - No 
Paluzzi y cols5 2014 EEUU 359 65,3% 27,9% No 
Dallapiazza y cols240 2015 EEUU 71 67% 35% No 
Karppinen y cols259 2015 Finlandia 41 56% 50% No 
Bokhari y cols260 2016 Australia 39 48,7% - No 
Jang y cols261 2016 Corea 157 62,4% 44,6% No 
Yildirim y cols249 2016 Turquía 160 90% - No 
Zaidi y cols262 2016 EEUU 55 76,4% 10,9% Si 
Magro y cols250 2016 Francia 300 59% - No 
Kim y cols248 2017 Corea 331 74,9% 43,5% No 
Cappelletti y cols263 2018 Italia 66 63,6% 39,4% Si 
TRANSSPHER210 2019 EEUU 166 83,7% 16,4% Si 
Castaño-León y cols244 2020 España 58 50% - No 
Gerges y cols305 2020 EEUU 190 66,8% 16,9% No 
RC: resección completa. 
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ESTUDIO VOLUMÉTRICO DE ADENOMAS HIPOFISARIOS NO FUNCIONANTES 
8. FACTORES INDEPENDIENTES PREDICTIVOS 
DE RESECCIÓN COMPLETA 
⚫ El grado de Knosp es el más importante e influyente de ellos (p<0,001, OR 25,65 con 95% IC 
de 7,19-91,52), y es el único que aparece en la mayoría de las series. Su potencia estadística es 
tan grande que las variables de volumen tumoral y diámetro máximo se convierten en secun-
darias. En los estudios sobre AHNF operados por vía endoscópica, son muchos en los que el 
grado de Knosp es el factor que más ha influido significativamente sobre el GR, encontrándose 
diferencias significativas entre los grados de Knosp altos y bajos: Dehdashti y cols219 (RC 97% 
vs. 0%), Kim y cols248 (92,5% vs. 52,1%), Karppinen y cols259 (76,2% vs. 35%), y TRANSSPHER4 
(88% vs. 51%). En nuestro estudio las tasas de RC para cada grupo de grados de Knosp es de 
78,2% vs. 13,3%. Y solamente Zaidi y cols262 no detectan que sea un factor predictivo de RC. 
⚫ Haber recibido cirugía hipofisaria previamente (p=0,023, OR 5,81 con 95% IC de 1,18-26,35). 
No creemos que se deba a que los cambios de una cirugía previa impidan una buena resec-
ción, sino porque si en una primera cirugía no se logró hacer una RC, es improbable que en una 
segunda se pueda, teniendo en cuenta que la causa más probable de la resección incompleta 
es la invasión del seno cavernoso. Aunque publicaciones recientes que recogen más de 200 ca-
sos no concluyen que una intervención previa limite el grado de resección4,210, existen diversas 
publicaciones y metaanálisis donde se observa que es más difícil lograr una resección comple-
ta en las reintervenciones, y con mayor tasa de complicaciones190,227,306. Sí que obtiene resulta-
dos estadísticamente significativos Kim248, con una OR de 2,97 (1,76-5,02), mientras que en el 
TRANSSPHER210 y en el estudio de Zaidi y cols262 no encuentran diferencias significativas. 
⚫ La señal isointensa en secuencia T2 de RM dificulta la resección completa (p=0,034, OR 3,75 
con 95% IC de 1,11-12,71), probablemente debido a una mayor consistencia de estos adeno-
mas, más adherencia a las estructuras adyacentes y a que los adenomas con componentes 
quísticos, necróticos y hemorrágico suelen ser hiper o hipointensos. Sólo el estudio TRANSS-
PHER estudia la repercusión de la señal en T2 sobre las probabilidades de hacer una RC, sin 
observarse en ese estudio una influencia significativa sobre la resecabilidad de los AHNF264. 
Existen otros factores que en diferentes estudios influido significativamente en las probabilidades 
de realizar una resección completa: 
• Volumen tumoral: es lógico pensar que así sea, aunque a mayor volumen tumoral, las pro-
babilidades de invasión del seno cavernoso serán mayores, así como el grado de Knosp. En
nuestro estudio se demuestra la correlación que existe entre volumen tumoral y grado de
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DISCUSIÓN / 8. FACTORES INDEPENDIENTES PREDICTIVOS DE RESECCIÓN COMPLETA 
Knosp, siendo este último el que más influencia estadística tiene, motivo por el cual no se
considera que el volumen influya, siempre y cuando se tenga en cuenta el grado de Knosp. Ha
resultado ser significativo en los estudio de Gerges y cols247 y Zaidi y cols262. 
• Diámetro tumoral máximo: al igual que el volumen tumoral, probablemente en correlación 
directa con el grado de Knosp y con el volumen tumoral, por eso no resulta significativo en 
muchas series. Los puntos de corte de diámetro elegidos para tener relevancia han sido 2 
cm, o 4 cm. Ha resultado significativo en el estudio TRANSSPHER4 y en los de Kim y cols248 
y Karppinen y cols259. 
• Experiencia del cirujano: ha resultado significativa solamente en el estudio de Kim y cols248,
estableciendo el punto de corte en 100 cirugías. A pesar de que este aspecto es difícil de ana-
lizar, ya que hace falta un elevado número de casos para obtener resultados fiables, el volumi-
noso estudio TRANSSPHER no encontró diferencias264, aunque hay que tener en cuenta que
todos los cirujanos incluidos tenían una enorme experiencia, seguro que una vez alcanzada la
meseta de su evolución quirúrgica. En el apartado sobre la curva de aprendizaje se explica la
influencia de ésta en la capacidad de realizar una RC de los adenomas. 
• Ki-67 igual o mayor al 3%. Probablemente sea el factor más difícilmente explicable para que
tenga repercusión sobre la resecabilidad de los adenomas. Es llamativo que solamente en el
estudio de Gerges y cols247 obtuvieran este resultado, aunque solamente una vez excluido el
grado Knosp. No realizan una hipótesis clara sobre cuál es la razón para obtener este resulta-
do, y la importancia del factor de proliferación Ki-67 está en entredicho desde la aparición de
la nueva clasificación de la OMS, donde retiran la categoría de adenomas atípicos que depen-
día del Ki-67, y además ya no lo consideran un factor a tener en cuenta a la hora de considerar
el tratamiento radioterápico en casos de restos tumorales33,36,307. Por todas estas razones nos
parece con diferencia el menos plausible de los factores predictivos publicados. 
• Nódulo tumoral: resultó significativo en el estudio TRANSSPHER210, hasta el punto de in-
cluirlo en la escala predictiva de resecabilidad que elaboran. Es lógico pensar en la difi-
cultad que añade a la cirugía de un AHNF la existencia de una expansión nodular, pero 
consideramos que el principal problema que existe es lo subjetivo de la interpretación de 
qué situaciones deben considerarse como nódulo y cuáles no. Por otra parte, no es un ha-
llazgo tan frecuente como para obtener diferencias significativas salvo que el número de 
pacientes incluido sea muy elevado. Hay otro estudio que hace referencia a la expansión 
nodular285 en el cual incluyen 129 AHNF gigantes, donde identifican entre otros factores 
que limitan la resección tumoral, la existencia de extensión masiva intracraneal y aquellos 
que presentan una morfología irregular. De hecho en 19 de los casos tienen que realizar 
una combinación de cirugía transesfenoidal más craneotomía285. 
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ESTUDIO VOLUMÉTRICO DE ADENOMAS HIPOFISARIOS NO FUNCIONANTES 
9. ¿ES APLICABLE LA ESCALA TRANSSPHER EN 
UN SERVICIO DE NEUROCIRUGÍA GENERAL? 
Propuesta de una nueva escala predictiva 
El estudio TRANSSPHER (Transsphenoidal Extent of Resection Study) es un trabajo de investiga-
ción prospectivo multicéntrico sobre el tratamiento quirúrgico de los AHNF, llevado a cabo por 15 
de los cirujanos más expertos en este campo, en 7 Hospitales de Estados Unidos. De este estudio 
extrajeron varias publicaciones210,264,280,308, y entre otras muchas conclusiones, obtuvieron la escala 
TRANSSPHER, que analiza las probabilidades de realizar una resección completa de un AHNF me-
diante una graduación en la que dan 1 punto si existe expansión nodular, 1 punto si el diámetro 
máximo es mayor de 40 mm, y un punto si es grado Knosp 3 ó 4, para obtener un resultado total de
0 a 3 puntos, y prediciendo una RC en el 90% del grupo de 0 puntos, 63% en el grupo de 1, 33% en el 
grupo de 2 y 0% en el grupo de 3. Teniendo en cuenta que en muchos países, entre ellos España, la 
patología neuroquirúrgica está muy repartida entre todos los hospitales, resulta más difícil centrali-
zar los casos por patología, lo que repercute en una menor experiencia de los cirujanos. Por ese mo-
tivo se ha planteado realizar una validación externa a la escala TRANSSPHER, en un servicio de Neu-
rocirugía General, para valorar si mantiene su potencia predictiva en un centro que trata patología 
más diversa, y por tanto, con menos concentración de casos con el mismo diagnóstico. Como crítica 
al estudio TRANSSPHER hay que decir que incluyen AHNF operados por vía endoscópica (n=154) y 
con microcirugía (n=68). Aunque ambos grupos son comparables y los resultados en cuanto a grados 
de resección no muestran diferencias significativas es posible que la fiabilidad de los resultados no 
sea la misma que si se tratase de una muestra en la cual todos los pacientes hubiesen sido operados 
mediante la técnica quirúrgica. Por tanto, nosotros intentamos también homogeneizar la validez de 
la escala para el tratamiento endoscópico endonasal. 
En la figura 59 se recogen los datos de la serie que presentamos empleando la escala TRANSS-
PHER, donde vemos que la capacidad predictiva de RC es sensiblemente menor y por tanto con bas-
tante menos sentido en nuestro medio, con una predicción de RC del 78,7%, 33,3%, 5,3% y 0%, para 
los grados 0, 1, 2 y 3, respectivamente. 
190 

      
 
  
   
   
   
     
     
ESTUDIO VOLUMÉTRICO DE ADENOMAS HIPOFISARIOS NO FUNCIONANTES 
Tabla 35. Escala modificada TRANSSPHER, y TRANSSPHER original. 
TRANSSPHER MODIFICADA TRANSSPHER 











Cirugía No 0 Diámetro No 0 











En la figura 60 se pueden observar los resultados predictivos de la escala modificada, que si se la
compara con la original, al menos para nuestra serie, resulta más predictiva y por tanto más útil. Si con
nuestra muestra de pacientes realizamos la curva ROC de la TRANSSPHER original, y de nuestra escala
modificada, observamos que el área bajo la curva de nuestra escala es mayor, lo que corrobora que su
capacidad para predecir el evento de RC será mayor que la TRANSSPHER (figura 61). 
TRANSSPHER % RC % RC TRANSSPHER modificada 
0 78,7% 88,6% 0 
1 33,3% 64,7% 1 
2 5,3% 22,7% 2 
3 0% 8% 3 
0% 4 
Figura 60. Capacidad de predicción de la escala TRANSSPHER modificada aplicada a esta serie, comparada a la escala
TRANSSPHER original. 
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Figura 61. Comparativa entre las escalas TRANSSPHER y TRANSSPHER modificada en su aplicación a la presente serie. 
Las curvas ROC mostraron una superior capacidad predictiva para la escala modificada. TRANSS: escala TRANSS-
PHER. TRANSS-mod: escala TRANSSPHER modificada. 
10. RECONSTRUCCIÓN Y COLGAJO DE 
MUCOSA LIBRE 
El objetivo principal de la reconstrucción de la base craneal tras la extirpación de un AHNF es 
prevenir la fístula de LCR, pero manteniendo una buena salud nasosinusal. La técnica reconstructi-
va más fiable para lograr el primer objetivo es el colgajo pediculado nasoseptal216, pero que como 
altera mucho la anatomía nasal dejándola desprovista de mucosa en gran parte del tabique, se han 
buscado diferentes soluciones, desde intentar reconstruir la zona donante hasta el empleo de injer-
tos libre de mucosa222,309–311, hasta otras menos fisiológicas como grasa, celulosa oxidada, matriz de 
colágeno o incluso no realizar reconstrucción5,219,261,312. 
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ESTUDIO VOLUMÉTRICO DE ADENOMAS HIPOFISARIOS NO FUNCIONANTES 
La clave para minimizar el riesgo de fístula de LCR es adaptar nuestra reconstrucción a cada caso. 
En general, si creemos que va a haber una salida importante de LCR se planea de entrada un colgajo 
pediculado nasoseptal, y en el lecho quirúrgico colocamos grasa (a veces con matriz de colágeno) 
que cubrimos con el colgajo obtenido. Si no prevemos salida importante de LCR, no se diseña colgajo 
pediculado y se colocará un injerto libre de mucosa de cornete medio. Si ha habido salida de LCR 
colocaremos también grasa y a veces matriz de colágeno por debajo de la mucosa libre. Así, antes de
colocar el injerto mucoso habremos reducido una parte del flujo de LCR, con lo cual el injerto cica-
trizará con mayor facilidad. Actualmente en todos los casos tras un tipo u otro de colgajo de mucosa 
aplicamos un sellante pulverizado. Hay que tener en cuenta que en esta serie se incluyen pacientes 
operados hace años, porque hoy en día diseñamos un colgajo de rescate (rescue flap) para los casos 
dudosos, e intentamos evitar la turbinectomía media derecha siempre que sea posible. 
Aunque en el 29% de nuestros casos se observó salida de LCR intraoperatoria, no se han produ-
cido fístulas en el periodo postquirúrgico, lo cual es apoyado por los datos de los estudios recientes 
de Scagnelli y cols222 y de Kuan y cols313, quienes concluyen que en casos de fístulas intraoperatorias 
de alto flujo de LCR, como sucede tras la resección lesiones intradurales (meningiomas, craneofa-
ringiomas,…), se debe reconstruir la base craneal con colgajos pediculados, mientras que en casos 
de fístulas de bajo flujo, como las que se producen tras la resección de adenomas hipofisarios, es 
suficiente con un injerto libre de mucosa tras reducirse el espacio muerto existente en la cavidad 
tumoral con grasa o con matriz de colágeno. 
Conviene insistir en algunos detalles técnicos necesarios para realizar una reconstrucción exitosa 
con mucosa, especialmente al utilizar injertos libres, ya que al no estar vascularizados, son más sen-
sibles a cualquier error en su implantación: el tamaño debe superar la zona del defecto a cerrar (se
deben apoyan varios milímetros en la dura madre siempre que exista; si no es así, deberán hacerlo 
sobre el hueso libre de mucosa). Y por supuesto, evitar la colocación del colgajo en una posición 
invertida; es decir, la cara que contiene las células productoras de moco debe ser la que no se apoye
en el hueso o la dura madre. Para evitar este error es útil coloca una lámina de celulosa oxidada en 
una de las caras del colgajo para evitar dudas en el momento final de su colocación. 
Respecto a otras medidas a tener en cuenta de cara al cuidado de las fosas nasales, es importante
colocar una lámina de silicona en cada cara del tabique nasal y mantenerlas durante dos semanas, 
con el objetivo de disminuir el riesgo de sinequias, y hacer lavados nasales con suero salino fisiológi-
co. En aquellos casos que se ha observado salida de LCR intraoperatoria se recomienda a los pacien-
tes mantener reposo relativo durante 4 semanas, evitando deporte, esfuerzos y sonarse la nariz. Los 
pacientes que utilizan CPAP nocturna la interrumpirán durante 2-4 semanas. 
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Por tanto es imprescindible ser flexibles en cuanto a la técnica de reconstrucción empleada e
individualizar cada caso para crear solamente la morbilidad nasal necesaria que nos permita extirpar 
el adenoma de forma segura, y realizar una reconstrucción del suelo selar con el menor riesgo de
fístula de LCR. Dentro de este manejo individualizado el injerto de mucosa libre tiene un excelente
resultado evitando las fístulas de LCR y manteniendo la salud nasosinusal, por lo que debe ser inclui-
do entre las herramientas que se pueden utilizar en la reconstrucción de la base craneal. 
11. COMPLICACIONES 
Nuestra tasa global de complicaciones ha sido del 23%, la mayoría de ellas leves, y compa-
rable a las series publicadas178,191,210, destacando la ausencia de mortalidad y de complicaciones
graves. La tasa global de complicaciones oscila entre el 10 y el 26%201,219,230,252, y se ha relacio-
nado con muchos factores, como la localización anatómica e invasión local, grado de resección,
biología del adenoma y la adecuada preservación de las estructuras anatómicas que se encuen-
tran en torno a la lesión: tallo y glándula hipofisarias, seno cavernoso y sus componentes, cis-
terna supraselar y vía óptica257. 
En la tabla 36 mostramos las complicaciones resumidas de diferentes series y metaanálisis
publicados. 
Tabla 36. Complicaciones recogidas en las series quirúrgicas endoscópicas de AHNF más importantes. 
Complicación Little210 Kim248 Dallapiazza240 Magro250 Messerer256 Gondim257 Paluzzi5 Gerges247 
Año 2019 2017 2015 2016 2011 2011 2014 2020 
Nº AHNF 222 331 80 300 82 135 357 190 
Exitus 1,1% 0,3% 0% 0,7% 0% 1% 0,2% -
Fístula LCR 3,4% 2,4% 2,5% 2,7% 12,1,% 6% 5% 3,2% 
Meningitis 0 5,4% - 3,3% 3,7% 0,6% 0,9% -
Lesión vascular 0,6% - 1,3% 0,3% - 0,9% 0,3% -
Pérdida visión 0,6% 2,7% - 2,4% 0% - 0% 2,6% 
Emp. hormonal 9,7% 13,6% - 13,7% 14,6% 11,6% 3,1% 5,3% 
DI permanente 2,4% 3,1% 5% 6,2% 8,5% 1,3% 2,5% 5,3% 
Hematoma - 2,4% 1,3% 2% 0% 0,3% 1,1% 1,1% 
Epistaxis 0,6% - 1,3% 2,3% 4,9% 1,9% 1% -
AHNF: Adenoma hipofisario no funcionante. Emp. Hormonal: empeoramiento hormonal. DI: Diabetes insípida. 
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ESTUDIO VOLUMÉTRICO DE ADENOMAS HIPOFISARIOS NO FUNCIONANTES 
11.1. Fístulas de LCR 
Sólo se observó un caso de dudosa fístula de LCR, que se resolvió espontáneamente en 24 horas,
a pesar de que se produjo salida intraoperatoria de LCR en el 29% de los casos. La clave para mini-
mizar el riesgo de fístula es adaptar la reconstrucción a cada caso concreto, como explicamos en el 
apartado anterior acerca de  la reconstrucción de la base craneal. 
Si comparamos con otros trabajos encontramos que las tasas de fístula de LCR son muy bajas en 
casi todos ellos, sin superar el 5%190,202,243,247 salvo en alguna serie más antigua que es mayor256,312. El
riego de fístula de LCR tras la cirugía de un AHNF es realmente bajo ya que casi nunca es necesario 
abrir cisternas para extirpar el adenoma. Aunque en las primeras series de cirugía endoscópica la 
tasa era más elevada que en la actualidad, tras la aparición del colgajo pediculado nasoseptal apenas 
se observan fístulas de LCR216,225,264. A pesar de su frecuente utilización en los primeros años de la 
cirugía endoscópica de base de cráneo, hoy no se considera indicado colocar drenaje lumbar profi-
láctico, e incluso es muy discutible la conveniencia de su utilización como tratamiento de una fístula. 
En general se prefiere la reparación quirúrgica directa y precoz226. 
11.2. Endocrinológicas 
En cuanto a las complicaciones hormonales postoperatorias, la más temida es la diabetes insípida,
ya que supone una incomodidad para el paciente hasta que se ajusta la dosis necesaria para cada
caso, y además supone la causa que más ha incrementado la estancia media de nuestros pacientes.
Las tasas de diabetes insípida transitoria se encuentran en la mayor parte de series entre el 8,4 y el
9,1%247,248 convirtiéndose en definitivas entre el 1% y el 8,5% del total de pacientes operados219,256. Por
ejemplo, en una de las publicaciones más reciente sobre 190 AHNF intervenidos por vía endoscópica
pasan del 8,4% en el postoperatorio inmediato al 5,3% de forma definitiva247. En nuestra serie los
hallazgos son similares a lo publicado por otros autores, pasando del 10% de DI en el postoperatorio
inmediato al 11% a los 2 meses y al 4% de DI permanente. Aunque no se han identificado factores
específicos que puedan predecir su aparición aparte de los globales para déficits hormonales, su diag-
nóstico se relaciona con una mayor necesidad de disección del tallo hipofisario y con la salida de LCR
intraoperatoriamente, que refleja la manipulación y traumatismo que se realiza en el diafragma selar,
y por tanto, también en el tallo hipofisario. De todos modos, la aparición de DI tiene un punto de ca-
prichosa ya que hay casos por ejemplo de quistes de la bolsa de Rathke en los cuales simplemente con
la marsupialización del quiste, sin manipulación alguna del tallo hipofisario, aparece diabetes insípida.
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Se trata por tanto de una región muy delicada, sensible y especial en la cual los cambios de presión
del LCR y los fenómenos vasculares y hemodinámicos que se producen a su nivel del diafragma son
causantes de una gran parte de los casos que se producen. 
La fisiopatología del SIADH es todavía menos conocida, y muchos autores ni siquiera reflejan la 
incidencia con la que se diagnostica. Kim y cols248 reportan una incidencia del 2,1%. 
11.3. Epistaxis 
Todos los pacientes que sufrieron una epistaxis postoperatoria (5%) habían estado en tratamiento 
con antiagregantes o anticoagulantes, por lo que hay que prestar especial atención a la hemostasia 
nasal en estos pacientes. Habitualmente se controlan con taponamiento nasal, excepto en sangra-
dos de la arteria esfenopalatina o alguna de sus ramas, que suelen requerir revisión quirúrgica. Las 
incidencias publicadas oscilas entre el 0,6 y el 4,9%210,256. 
11.4. Hematoma en el lecho quirúrgico 
Hemos encontrado una alta incidencia (7%) de hematoma en el lecho quirúrgico, aunque nin-
guno de ellos producía efecto compresivo sobre la vía óptica, por lo que no fueron reintervenidos 
(figura 62). Creemos que la razón más importante de este hallazgo es la entrada de sangre que se
produce a través de un desgarro intraoperatorio del diafragma selar, y por esa razón el hematoma no 
se encuentra a tensión y por tanto no produce compresión de la vía óptica, sino solamente cefalea 
irritativa. De hecho, en todos los casos excepto uno se había observado salida de LCR intraoperato-
riamente. Por este motivo, al operar un adenoma de hipófisis, la última parte que debemos resecar 
es la más superior, para evitar que entre sangre ante una eventual fístula de LCR intraoperatoria, y 
para que en aquellos casos que el diafragma está muy estirado y desciende de forma importante en 
la silla turca, no nos impida realizar a extirpación del adenoma con comodidad. En las publicaciones 
existentes hablan de hematoma postquirúrgico cuando éste compromete la visión del paciente y 
obliga a cirugía urgente, algo que no sucedió en ninguno de nuestros casos250. 
Otra circunstancia que puede dar lugar a un hematoma en el lecho quirúrgico es que la extirpa-
ción de adenomas voluminosos genera un espacio muerto en contacto con la vía óptica que ejerce
presión negativa. Además, los restos tumorales pueden sangrar, lo que puede dar lugar a un efecto 
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compresivo si se añade que la cavidad tumoral y la región selar han tenido que ser rellenadas con 
material para prevenir la fístula de LCR250. 
Se ha publicado una incidencia de entre el 0 y el 2,4%248,256, pero hay que tener en cuenta que solamen-
te incluyen hematomas que requieren tratamiento quirúrgico por afectación visual, a diferencia de nues-
tro 7%, donde ninguno de ellos producía más síntomas que cefalea controlable con analgesia habitual. 
Figura 62. Mujer de 43 años que tras la cirugía presentaba cefalea intensa sin otra sintomatología, por lo que se 
realizó TAC craneal donde se observaba relleno de la cavidad del adenoma por componente hemático, que se resolvió
con tratamiento conservador a los dos meses. En la RM a los tres meses se observa un pequeño resto de adenoma. 
11.5. Meningitis 
La incidencia de meningitis postoperatoria se encuentra entre el 0 y el 5,4 % de los casos210,248. En
nuestro trabajo se ha producido solamente en un caso, y en general se asocia intensamente con la 
salida de LCR durante la cirugía o postoperatoriamente. Es una complicación potencialmente grave, 
ya que constituye la causa más frecuente de mortalidad postoperatoria. Por tanto, es necesario rea-










   
    
DISCUSIÓN / 12. SEGUIMIENTO 
postoperatorio con amoxicilina-clavulánico si ha existido fuga de LCR intraoperatoria. También se ha 
observado correlación entre el tiempo quirúrgico y el riesgo de meningitis250. 
12. SEGUIMIENTO 
Durante el seguimiento se reintervinieron 12 pacientes: dos de ellos al principio de la serie, por 
resección insuficiente probablemente debido a la falta de experiencia quirúrgica (figura 63) y 10 a 
lo largo del tiempo. No es una proporción muy alta si tenemos en cuenta que el seguimiento medio 
fue de 84,5 meses. No se observó relación entre el recrecimiento del resto y el hecho de que se
tratase de un adenoma atípico, y sólo se reintervino un adenoma que había recibido radiocirugía 
entre las dos intervenciones quirúrgicas (era un adenoma típico). Hay que tener en cuenta que tras 
la primera cirugía se radiaron 17 pacientes, todos de forma inmediata salvo uno en el que se observó 
crecimiento de un pequeño resto que englobaba a la arteria carótida interna y se consideraba que
la cirugía iba ser poco rentable en términos de resección. Recibieron radiocirugía los adenomas atí-
picos, y aquellos con resto tumoral significativo en el seno cavernoso donde consideramos que una 
nueva cirugía tampoco volvería a lograr una resección total o casi total, siguiendo las pautas de las 
guías de actuación vigentes164. 
En cuanto a la estancia media observada de 3,5 días, es similar a otras publicaciones210,243, siendo más
alta en el grupo de pacientes en los que aparecen complicaciones endocrinológicas en el postoperatorio. 
Figura 63. Resección incompleta en uno de los primeros pacientes intervenidos, lo que obligó a una segunda cirugía
precoz. Imagen izquierda: preoperatoria. Imagen derecha: postcirugía. 
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13. CURVA DE APRENDIZAJE 
13. 1. Grado de resección 
En el presente trabajo se encontró una correlación positiva entre el número de casos operados y 
el grado de resección, hallazgo equivalente al de otros estudios261,282,314, en los que también el volu-
men tumoral residual y el volumen de tumor resecado se asociaban con la evolución de la curva de 
aprendizaje. Es comprensible que estas tres variables se relacionen entre sí. 
La fuerte relación existente entre la resección subtotal de un AHNF con la tasa de recurrencia y 
reintervención se ha descrito en varios estudios a largo plazo159,240,247,315. Esta es la razón principal 
para utilizar el grado de resección como un indicador fiable para determinar la inclinación de la curva 
de aprendizaje. Por otro lado, aunque la tasa de reintervención fue claramente superior en el primer 
grupo de pacientes, no sabemos cuánto sesgo ha podido haber, porque como es lógico, la cohorte 
no tuvo el mismo seguimiento en estos tres grupos. 
13.2. Complicaciones y seguimiento 
El otro factor de mejora más importante en la técnica según los criterios aplicados y otros estu-
dios existentes son las complicaciones postoperatorias inmediatas y la evolución a largo plazo de la 
función hipofisaria y visual162,282,316–318. En nuestro estudio sólo observamos un caso de fístula de LCR,
en contraste con otras series en las que se presentó en un porcentaje más alto y mejoró a lo largo de 
la curva de aprendizaje162,316,317. Las tasas de epistaxis y meningitis postoperatorias fueron tan bajas 
que no ha sido posible encontrar diferencias significativas. No se produjo ningún caso de lesión caro-
tídea, cuyo riesgo de lesión es mayor cuanto menor es la experiencia del cirujano245. 
Al comparar otras series, no se encontró ninguna asociación entre la evolución de la curva de apren-
dizaje y las complicaciones postoperatorias inmediatas, estado endocrinológico a largo plazo316,318–320,
y tasa de mejoría del campo visual248,316,318,319; sólo un estudio mostró una mayor mejoría en el cam-
po visual postoperatorio en sus últimos cincuenta pacientes321. Al estudiar la estancia postoperato-
ria global y en unidades de reanimación, tampoco se encontraron diferencias a lo largo del estudio,
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La duración de la cirugía a lo largo de la curva de aprendizaje se ha descrito ampliamente316–319,321–323,
aunque la importancia de la duración de la cirugía es mucho menor que la de los resultados de la re-
sección tumoral. También ha habido estudios que no pudieron establecer una curva de aprendizaje, ya
sea por la división de sus muestras o porque la comparación se hizo entre cirujanos con diferente nivel
de experiencia320,324. 
13.3. Confguración de nuestra curva de aprendizaje 
La mayoría de los estudios anteriores que analizaron la curva de aprendizaje dividieron sus mues-
tras en dos o tres partes cronológicamente, y de acuerdo con el tamaño de sus muestras, describieron
curvas de aprendizaje de entre 9 y 200 procedimientos para mantener estabilizada la tasa de compli-
caciones316,318,319,322,325, aunque hay que tener en cuenta que aquellos que consideran que son necesa-
rios pocos procedimientos dentro de esta horquilla son las publicaciones más antiguas o que recogían
menor número de casos316,323. Las diferencias al comparar distintas curvas de aprendizaje también son
debidas a que valoran diferentes datos unas y otras: grado de resección, mejoría de síntomas preope-
ratorios, complicaciones, tiempo quirúrgico o salida de LCR intraoperatoriamente218,260,282,316,318,322–324. 
En nuestro estudio, en cambio, hemos buscado el número mínimo de casos con diferencias esta-
dísticas significativas y plausibles a lo largo del proceso de aprendizaje en función de las complicacio-
nes y del grado de resección, que son dos indicadores razonables de mejoría en la técnica. 
En la reciente publicación de Younus y cols282 analizaron los resultados y las complicaciones en 
una serie consecutiva de 600 cirugías endoscópicas endonasales de adenomas hipofisarios agrupa-
dos en cuartiles según la fecha de la cirugía. Aunque incluían adenomas funcionantes y no funcio-
nantes, merece ser comentado por el gran volumen de pacientes que incluye. Observaron que la RC 
aumentó significativamente entre los cuartiles, pasando del 55% inicial al 79% en el último cuartil 
(p <0,005), y la tasa de fístulas de LCR disminuyó notablemente (3% en el primer cuartil a 0,7% en 
los dos últimos cuartiles). La mayor mejoría en los resultados se producía entre el primer y segundo 
cuartiles (19,9%), pero la mejoría era persistente y se continuaba produciendo entre el segundo y 
tercer (6,7%) y el tercer y cuarto cuartiles (8,0%). Por tanto concluyen que aunque la pendiente de
la curva de aprendizaje es más pronunciada en la primera etapa de la actividad quirúrgica de un ci-
rujano, la pendiente no se estabiliza y continúa aumentando incluso durante más de una década305. 
Por tanto, hay que destacar la existencia de una curva de aprendizaje en nuestra serie de pacien-
tes, especialmente en relación con el grado de resección, ya que los primeros treinta y tres pacientes
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tenían cuatro veces más riesgo de no lograr una RC que en el grupo tardío. Y aunque la mejoría más
drástica aparece al principio, la pendiente de la meseta continúa siendo positiva y se mantiene a largo
plazo según la cantidad de experiencia acumulada por el cirujano282. Son de gran ayuda los modelos
experimentales de entrenamiento para poder acortar esta pendiente, especialmente en los centros de
neurocirugía donde no existe un gran volumen quirúrgico326–328. 
14. LIMITACIONES DEL ESTUDIO 
La principal limitación es el número de pacientes, si lo comparamos con algunas de las series pu-
blicadas, lo que hace que algunas variables haya sido imposible analizarlas debido al bajo número de 
casos. Otro detalle a tener en cuenta es el hecho de que abarque parte del periodo inicial de la curva 
de aprendizaje puede ser un obstáculo, pudiendo esto influir en nuestros resultados, especialmente
en la tasa de RC. 
La mayoría de los casos de la serie han sido recogidos de forma retrospectiva, y tanto la recogida 
de datos como la valoración de las pruebas de imagen ha sido realizada por el autor del trabajo, por 
lo que no fue posible establecer una correlación interobservador. 
Aunque nuestros resultados respecto a la repercusión de la señal de T2 en el grado de resección 
son estadísticamente significativos, puede quedar la duda acerca de la razón real de estos resulta-
dos debido a que algunas de las publicaciones que conocemos no llegan a las mismas conclusiones. 
Nuestra explicación es que los adenomas isointensos casi nunca tienen áreas extensas necrótico-he-
morrágicas ni quísticas, características del tumor que hacen que siempre resulten más fáciles de ex-
tirpar. No obstante, sería necesario realizar estudios prospectivos con un gran número de casos que
busquen correlacionar la señal de la RM con la consistencia tumoral y la resecabilidad de la lesión. 
Respecto al estudio de la curva de aprendizaje, la imposibilidad de evaluar esta curva a largo pla-
zo de manera homogénea es importante a la hora de analizar la tasa de reintervención: el periodo 




       
 
  
    
  
    
 
 
   
   
     
 
   
 
     
   
• El grado alto de Knosp (3, 4), el antecedente de cirugía hipofisaria y la señal isointensa en 
T2 son factores predictivos negativos que han demostrado de forma estadísticamente signi-
ficativa en nuestra serie que disminuyen las probabilidades de RC en la cirugía endoscópica 
endonasal de un AHNF. 
• Se trata del primer estudio que concluye que la isoseñal en T2 influye negativamente en las 
probabilidades de realizar una resección completa de un adenoma hipofisario no funcionante. 
• Proponemos la escala TRANSSPHER modificada, más útil y fiable que la original, cuando se 
aplica en nuestro medio. Se contabilizan 2 puntos para grados altos de Knosp, 1 punto por an-
tecedente de cirugía hipofisaria, y otro punto si la señal de adenoma es predominantemente 
isointensa en T2. 
• Ni el estado prequirúrgico del tallo hipofisario y la glándula hipofisaria (visibles, desviados, no 
visibles), ni la evolución de los mismos tras la cirugía se correlacionan con la evolución hor-
monal postquirúrgica en cuanto a la curación de déficits previos ni a la aparición de nuevos 
déficits. 
• La evolución de los déficits campimétricos es excelente si la cirugía se realiza de forma precoz. 
• La tasa de complicaciones es muy baja, destacando la ausencia de complicaciones graves. 
• La utilización de un protocolo sistemático para la reconstrucción de la base craneal ha permi-
tido llegar a solamente el 1% de fístulas de LCR. 
• El colgajo libre de mucosa de cornete medio es de gran valor en cirugía endonasal: logra un 
cierre hermético en casos de fístulas de LCR de bajo flujo, puede ser útil como rescate para ca-
sos en que no se disponga de mucosa nasoseptal para realizar un colgajo pediculado, minimiza 
las complicaciones a nivel nasosinusal propias de dicho colgajo y logra una mayor funcionali-
dad nasosinusal al producirse una correcta reepitelización en la zona. 
• La curva de aprendizaje alcanza su meseta a partir del caso número 33 en cuanto al grado de 
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1. ICONOGRAFÍA: FIGURAS 
Figura 1. Escala TRANSSPPHER para predecir las probabilidades de resección completa de un AHNF.
Se asigna un punto si el diámetro máximo es superior a 40 mm, un punto para grados de Knosp 3 y 4,
y otro punto si existe extensión nodular del adenoma. La suma dará el grado TRANSPPHER, hasta un
máximo de 3 puntos. Imagen de Mooney y cols, Operative Neurosurgery, 20194. . . . . . . . . . . . . . . . . . .  18 
Figura 2. Anatomía de la glándula hipofisaria y conexiones con el hipotálamo. Imagen de Netter F.H.
y cols8. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  28 
Figura 3. Hueso esfenoides con los orificios a través de los que abandonan el cráneo las estructuras
neurovasculares. Imágenes de Netter F.H. y cols8.  . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  30 
Figura 4. Imagen intraoperatoria del interior del seno esfenoidal, antes de retirar la mucosa que
tapiza sus paredes. En este caso carece del típico tabique central, y muestra dos tabiques (*) laterales.
ACI: arteria carótida interna. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  31 
Figura 5. A. Ostium esfenoidal de la fosa nasal derecha, punto de acceso al seno esfenoidal.
B. Silla turca remodelada en un caso de adenoma hipofisario no funcionante y su relación con
el planum esfenoidal y las prominencias carotídeas.  . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  32 
Figura 6. Tipos de neumatización del seno esfenoidal. Imágenes de Singh A. y cols7.  . . . . . . . . . . . . . .  33 
Figura 7. Preparaciones anatómicas de tres arterias carótidas izquierdas distintas.
Su anatomía, morfología y disposición determinarán las prominencias que podemos encontrar en el
seno esfenoidal. A. El segmento paraclival discurre de lateral a medial. B. Segmento paraclival recto.
C. Segmento paraclival de medial a lateral. Sus trayectorias definen donde se encuentran las rodillas
carotídeas y su proximidad a la hipófisis. Imágenes de Dolci y cols15. supr: segmento supraclinoideo.
cav: segmento cavernoso. par: segmento paraclival. La línea de puntos marca la trayectoria de la
carótida paraclival.  . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  35 
Figura 8. Visión endoscópica transnasal de la región selar y de los recesos óptico carotídeos.
A. Seno esfenoidal intensamente neumatizado. B. Visión tras la extirpación del hueso selar,
tubérculo selar y planum esfenoidal. OCRM: receso óptico carotídeo medial. OCRL: receso óptico
carotídeo lateral. ACI: arteria carótida interna.  . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  36 
Figura 9. Diafragma selar. A. Visión superior de la glándula hipofisaria mostrando una gran abertura
diafragmática natural. Imagen de Rhoton A.L.6. B. Imagen de resonancia magnética de un adenoma no
funcionante con la característica imagen en reloj de arena, debido al estrangulamiento tumoral a la a
altura del diafragma selar.  . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  38 
Figura 10. Visión lateral del seno cavernoso mostrando sus tres compartimentos (superior, posterior
e inferior) y las relaciones entre los pares craneales y la arteria carótida interna. Imagen de Fernández-
Miranda y cols20.  . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  39 
Figura 11. Superior. Corte coronal a través del seno cavernoso. Inferior. Anatomía vascular de la
región selar, y relaciones con la vía óptica. Imágenes de Netter F.H. y cols8. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  41 
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Figura 12. Anatomía y vascularización supraselar. A. Visión transnasal mostrando la complejidad de
esta zona, donde encontramos nervios ópticos, quiasma y arterias cerebrales anteriores y comunicante
anterior en íntima relación. B. Visión transcraneal, donde observamos que la mitad anterior del polígono
de Willis se apoya en la región supraselar. Imágenes de Rhoton A.L. y cols6.  . . . . . . . . .  . . . . . . . . . . . . . . . .  43 
Figura 13. El polígono de Willis forma un anillo vascular en cuyo centro se encuentra la región selar;
muchas de las arterias que lo forman se encuentran en estrecho contacto de las estructuras selares y
supraselares. Imagen de Neurociencias-Asociación Educar.  . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  . . . . .  . . .  44 
Figura 14. Base de linaje de las células adenohipofisarias y principales factores de transcripción33. 
TPIT: factor de transcripción hipofisario t-box. PIT1: factor de transcripción hipofisario 1. SF1: factor
esteroidogénico-1.  . . .  . . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . . .  . . . . .  . .  50 
Figura 15. Factores implicados en la patogénesis de los adenomas hipofisarios44,66. FFCC: Factores de
crecimiento. MEN-1: Neoplasia múltiple endocrina tipo 1. . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  . . . . . .  . . . . .  . . . .  . . . . .  57 
Figura 16. Campimetría en la que se observa un déficit campimétrico bitemporal (hemianopsia
bitemporal), el típicamente detectado en pacientes con adenoma hipofisario. .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  60 
Figura 17. Imágenes de anatomía selar normal en RM. A. Imagen sagital T1 sagital con diferenciación
entre adenohipófisis y neurohipófisis. B. Imagen de angio-TAC, que permite la localización de las
arterias carótidas intraoperatoriamente. . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  . . . . . .  . . . .  . . . . .  . . . .  67 
Figura 18. RM coronal T2 de adenomas hipofisarios. A. Macroadenoma heterogéneo isointenso con
pequeña zona quística (hiperintenso) en la zona superior. B. Macroadenoma hiperintenso, que suele
tratarse de tumores más blandos y fácilmente aspirables.  . . .  . . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  68 
Figura 19. Clasificación de Knosp para el grado de invasión del seno cavernoso en RM. Imágenes de
Micko y cols122. .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . . .  . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  69 
Figura 20. A. Apoplejía hipofisaria hemorrágica. B. Silla turca vacía.  . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  70 
Figura 21. Esquema mostrando la decusación en el quiasma óptico de las fibras nasales de cada
retina. A. Una lesión prequiasmática derecha afecta a las fibras nasales y temporales del ojo derecho,
produciendo un escotoma arcuato en el ojo derecho. B. Una lesión en el centro del quiasma produce
una hemianopsia temporal. C. La compresión del tracto óptico izquierdo produce una hemianopsia
homónima derecha. . . .  . . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . . .  . . . . .  .  72 
Figura 22. OCT de paciente con hemianopsia bitemporal. Los valores en color rojo (RNFL inferior a 80
µ) indican mal pronóstico de cara a una posible recuperación visual.  . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  73 
Figura 23. Algoritmo de manejo de un paciente con sospecha de adenoma hipofisario no funcionante.
AHNF: adenoma hipofisario no funcionante.. .  . . . . . .  . . . .  . . . . .  . . . . . .  . . . .  . . . . .  . . . . . .  . . . .  . . . . .  . .  79 
Figura 24. Diferencias en cuanto a la visualización con microscopio y con endoscopio. A. Imagen
microquirúrgica. El campo es reducido, y aunque pongamos los máximos aumentos posibles, nunca
podremos entrar en la silla. B. Imagen del interior de la silla una vez colocado el endoscopio en su
interior, tras una cirugía de apoplejía hipofisaria. . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  . . . . .  . . . .  85 
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Figura 25. Material quirúrgico específico de endoscopia. A. Óptica de 0 grados, la más utilizada,
conectada a la cámara y a la fuente de luz. B. Existen pinzas bipolares con puntas rectas y anguladas
en todas las proyecciones del espacio, para permitirnos acceder a las diferentes zonas.  . . .  . . . . . .  . . .  89 
Figura 26. Distribución de las cirugías realizadas y lugar de procedencia de los pacientes. CAM:
Comunidad Autónoma de Madrid. . . . .  . . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . .  110 
Figura 27. Imágenes de resonancia magnética mostrando el volumen tumoral medido mediante
el software Smartbrush (Brainlab)®. Permite dibujar con precisión la silueta del adenoma evitando
estructuras incluidas en la lesión, como por ejemplo arterias. Flecha: Arteria carótida interna.  . . .  . . .  115 
Figura 28. Medición del diámetro tumoral máximo. Lo más frecuente es encontrar ese eje máximo en
el plano sagital, ya que el crecimiento lateral del tumor está limitado por los senos cavernosos. A. Gran
masa con expansión supraselar que ocupa la totalidad del seno esfenoidal. B. Apoplejía hipofisaria con
áreas hemorrágicas y quísticas. C. Pequeño adenoma que comprime la vía óptica.  . . . .  . . . . .  . . . . .  . .  116 
Figura 29. A veces es muy difícil identificar el tallo hipofisario y la glándula cuando existe un adenoma
hipofisario. A. En casos de adenomas voluminosos puede resultar imposible verlos en la RM. B.
Ejemplo de adenoma que produce desplazamiento de tallo y glándula, aunque ambos son visibles. t:
tallo hipofisario. g: glándula hipofisaria.. . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  . . . . .  . . . .  116 
Figura 30. Ejemplos de expansión supraselar e invasión de clivus, en función del patrón de crecimiento
tumoral. A. Adenoma con crecimiento infraselar, haciendo desaparecer el receso clival y sin expansión
supraselar. B. En este caso se aprecia una importante invasión supraselar, pero conserva el receso
clival (asterisco) del seno esfenoidal. La línea azul se encuentra a la altura del diafragma selar, que
separa el espacio supra e intraselar. . . .  . . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  . . . . .  . . . .  117 
Figura 31. Imágenes de RM de pacientes con AHNF con los diferentes grados de Knosp. . .  . . . . .  . . . .  118 
Figura 32. Ejemplos de dos tipos de seno esfenoidal. A. Tipo tumoral: el adenoma ocupa la totalidad
del seno esfenoidal y rompe su pared anterior invadiendo parte del etmoides posterior y llegando a
las fosas nasales. Es un ejemplo de seno desfavorable por la destrucción de la anatomía ósea normal.
B. Seno esfenoidal de tipo selar. Es el ejemplo más característico de seno esfenoidal favorable.. .  . . . .  118 
Figura 33. Dos ejemplos donde observamos desde una separación mínima entre las arterias
carótidas (izquierda), hasta un caso de una separación de hasta 33 mm. Esta distancia marcará mucho
la amplitud del corredor quirúrgico en el que tendremos que trabajar. . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . .  119 
Figura 34. Valoración de la cintura tumoral. A. Imagen característica en muñeco de nieve con
cintura tumoral de 1,3 (a>b). B. Adenoma de aspecto abigarrado e irregular, con ausencia de
cintura tumoral (a<b).  . . . . . . . . .  . . . . . . . .  . . . . . . .  . . . . . . . . .  . . . . . . . . . .  . . . . . . . .  . . . . . . . .  . .  119 
Figura 35. A. TAC craneal de un paciente con clínica aguda compatible con apoplejía hipofisaria,
observándose una lesión hemorrágica a nivel selar. B. RM del mismo paciente que la imagen A,
confirmándose un macroadenoma hipofisario con áreas de transformación hemorrágica y necrosis. C.
Adenoma gigante con apoplejía hipofisaria que se extiende incluso a la porción esfenoidal del tumor.
D. Imagen característica en casos de hemorragia en el interior de un adenoma hipofisario, donde se
puede observar un nivel líquido-líquido correspondiente a la transformación hemorrágica. . . .  . . . . .  .  120 
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Figura 36. RM de tres diferentes pacientes, mostrando las diferentes señales en T2. A. Hiperintensa.
B. Isointensa. C. Hipointensa.. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 121 
Figura 37. Ejemplo de expansión nodular. Imágenes pertenecientes al mismo paciente, que presenta
varios nódulos de crecimiento. Flecha amarilla: nódulo hacia el tercer ventrículo. Flecha azul: nódulo
fronto-temporal. . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  121 
Figura 38. Imágenes intraoperatorias. A. Disposición de los cirujanos durante la fase selar: el ORL
se sitúa a la izquierda del neurocirujano, cada uno mirando a la pantalla que tiene enfrente, para
evitar posiciones incómodas. B: Proceso de disección a través de la pseudocápsula. C. Ejemplo de
hasta donde se puede visualizar con el endoscopio, llegando a poder verse múltiples pares craneales y
arterias del polígono de Willis. ORL: otorrinolaringólogo. A. com. post: arteria comunicante posterior,
gh: glándula hipofisaria, III: nervio oculomotor común (III par craneal).  . . .  . . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . .  122 
Figura 39. Algoritmo para la reconstrucción de la base craneal tras cirugía de adenomas hipofisarios242. 123 
Figura 40. Secuencia de cierre quirúrgico en un caso típico en que se produce salida de LCR
intraoperatoriamente. A. Aplicación de grasa intraduralmente, en la cavidad creada por el tumor.
B. Colocación del colgajo pediculado nasoseptal. C. Aplicación de sellante de fibrina mediante
pulverización. . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  . . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . . .  . . . .  . . .  124 
Figura 41. Colocación de las láminas de silicona (Silastic®), con las que se disminuye el riesgo de
perforación del tabique nasal y de sinequias en las fosas nasales. . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  . . .  124 
Figura 42. Distribución de los pacientes por edad y sexo.  . . .  . . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  131 
Figura 43. Distribución de los casos en cuanto a la extensión tumoral y a la composición del adenoma. 137 
Figura 44. Tipos de seno esfenoidal, expansión tumoral nodular y señal del adenoma en la secuencia
T2 de la RM. Fr: frontal. Tp: temporal. Fp: fosa posterior. IV: intraventricular. Hipo: hipointenso. Iso:
isointenso. Hiper: hiperintenso.  . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  .  138 
Figura 45. Resumen del grado de resección tumoral global. Se dividió en completa (100%), casi-
total (95-99%), subtotal (70-95%) y parcial (<70%). Aunque la mediana del grado de resección fue del
98.8%, encontramos una resección completa en el 49% de los casos. Es decir, en la mayoría de casos
se logró extirpar la mayor parte de la lesión. . . .  . . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  .  139 
Figura 46. Dispersión simple de volumen postquirúrgico por volumen prequirúrgico (ml) de cada
adenoma hipofisario. . . .  . . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  . . . . .  . . . . . .  . . . . .  . . . . .  140 
Figura 47. Histogramas mostrando la distribución de casos según el diámetro tumoral máximo,
cintura tumoral y distancia intercarotídea.  . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  . . .  141 
Figura 48. Diagrama de barras mostrando la correlación entre los grados de Knosp pre y
postoperatorios. La mayor parte de los grados bajos se convierten en grado 0 tras la cirugía y esto
sucede en muy pocos casos de los grados altos. . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  . . . . .  . . . . .  142 
Figura 49. Diagrama de barras mostrando la estancia (en días) hospitalaria de los pacientes. . . .  . . . .  147 
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Figura 50. Curva de Kaplan-Meier para la reintervención quirúrgica a lo largo del seguimiento. La
mediana de reintervención fue a los 19 meses, y una intervención se produjo más allá de los 100
meses de seguimiento. . . . . .  . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  148 
Figura 51. Pacientes que tras la cirugía inicial requirieron reintervención, radiocirugía o ambas, y
momento del seguimiento en que recibieron estos tratamientos. . . . . .  . . . . .  . . . . . .  . . . .  . . . . .  . . . . .  .  148 
Figura 52. A: Correlación volumen-dimensión tumoral. B: Probabilidad de resección completa según
el volumen tumoral (ml). C: Probabilidad de resección completa según el diámetro máximo (mm). . .  151
 Figura 53. Relación entre de grado de Knosp y el diámetro máximo (mm), y el grado de Knosp y el
volumen tumoral (ml). Esta correlación explica que ninguno de los dos factores tenga una incidencia
relevante sobre el grado de resección quirúrgica en comparación con el grado de Knosp. . . . .  . . . .  . . .  152 
Figura 54: Las complicaciones hormonales postoperatorias fueron mayores en la segunda mitad de
la cohorte, probablemente en relación a mayor agresividad quirúrgica y grado de resección. La tasa de
reintervención fue más alta en los primeros 33 pacientes. SIADH: Secreción inadecuada de hormona
antidiurética. DI: Diabetes insípida. . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  . . . .  154 
Figura 55: A: Correlación entre el grado de resección y el orden cronológico de la cirugía (rho=0,253,
p=0,011), B: Box-plot mostrando las medianas, primer y tercer cuartil del grado de resección de los
tres grupos, p= 0,019. C: El porcentaje de resección completa en los tres grupos, p=0,017. D: Box-plot
para el volumen residual en cm3, p=0,016. Los puntos de las figuras B y D representan los valores más
extremos de la distribución (valores atípicos). CI: Intervalo de confianza. . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  .  155 
Figura 56. Publicaciones existentes que incluyen adenomas hipofisarios no funcionantes operados
por vía endoscópica endonasal para los cuales se puedan obtener al menos el dato del porcentaje
de casos de RC. Algunos de ellos indicaban cuántos adenomas tenían un grado alto de Knosp (3,4)
y muy pocos habían realizado la medición del volumen tumoral con un método preciso. Solamente
el TRANSSPHER cumplía los requisitos considerados fundamentales y además tenía como objetivo
descubrir factores predictivos de RC o que influyan en el GR.. . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  . . . . . .  . . . . .  . .  165 
Figura 57. A. Macroadenoma con expansión supraselar y compresión de la vía óptica. B. No podemos
localizar el tallo hipofisario ni la glándula,debido al gran volumen tumoral. C. Señal predominantemente
hiperintensa en T2, con zonas microquísticas. D. Imagen postoperatoria. Flecha: grasa intraselar
utilizada en la reconstrucción. *: Reepitelización del suelo selar tras colocar un colgajo pediculado
nasosoeptal, con engrosamiento mucoso. E. RM con gadolinio postoperatoria. No se observan restos
tumorales. F. Coronal T1 postoperatorio. Se observa el tallo hipofisario centrado tras la exéresis del
adenoma. . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  . . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . . .  . . . .  170 
Figura 58. A. Imagen axial donde vemos la anómala posición medial de la ACI derecha y el reducido
espacio intercarotídeo. B. Seno esfenoidal desfavorable con múltiples tabiques verticales y horizontales.
C. Desplazamiento del tallo hipofisario con falsa imagen de engrosamiento del mismo, debida que
está comprimido en sentido superior más que en sentido lateral. D. Imagen postoperatoria. *: grasa
intraselar. E. Persiste desplazamiento del tallo tras la cirugía, aunque mucho más visible. Es un ejemplo
de dudoso resto que nosotros consideramos como tumor residual. . . .  . . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  . . . . .  .  179 
Figura 59. Capacidad de predicción de la escala TRANSSPHER aplicada a nuestra serie, comparando
los resultados de su aplicación a la serie del trabajo TRANSSPHER. . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  . .  193 
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Figura 60. Capacidad de predicción de la escala TRANSSPHER modificada aplicada a esta serie,
comparada a la escala TRANSSPHER original.  . . .  . . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  .  194 
Figura 61. Comparativa entre las escalas TRANSSPHER y TRANSSPHER modificada en su aplicación a la
presente serie. Las curvas ROC mostraron una superior capacidad predictiva para la escala modificada.
TRANSS: escala TRANSSPHER. TRANSS-mod: escala TRANSSPHER modificada.  . . .  . . . . . .  . . . . .  . . . . .  .  195 
Figura 62. Mujer de 43 años que tras la cirugía presentaba cefalea intensa sin otra sintomatología, por
lo que se realizó TAC craneal donde se observaba relleno de la cavidad del adenoma por componente
hemático, que se resolvió con tratamiento conservador a los dos meses. En la RM a los tres meses se
observa un pequeño resto de adenoma. . . .  . . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . . .  . . . .  . . . . .  200 
Figura 63. Resección incompleta en uno de los primeros pacientes intervenidos, lo que obligó a una
segunda cirugía precoz. Imagen izquierda: preoperatoria. Imagen derecha: postcirugía. . . . .  . . . . .  . . .  202 
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ANEXOS  / ANEXO I. CONSENTIMIENTO INFORMADO 
ANEXO I. CONSENTIMIENTO INFORMADO 
Paseo de la Castellana, 261 
28046 MADRID
 91 727 70 00
CONSENTIMIENTO INFORMADO
IDENTIFICACIÓN: G-NRC- 045 
ETIQUETA
(EN SU DEFECTO, INDIQUE NOMBRE Y UBICACIÓN DEL PACIENTE)
NOMBRE: ........................................................................................ 
PROCEDENCIA (CAMA): .................... NHC : .......................... 
FECHA : .......... /........... / ............ GÉNERO :.................... 
SERVICIO DE NEUROCIRUGÍA
CIRUGIA TRANSESFENOIDAL ENDOSCÓPICA
¿QUÉ LE VAMOS A HACER? 
1. Descripción del procedimiento
• En qué consiste: en el abordaje de una glándula llamada hipófisis que está situada en el centro de la base del
cráneo. Entre el globo ocular y el conducto auditivo. 
• Cómo se realiza: bajo anestesia general, la cirugía se realiza en tres fases, a través de ambos conductos
nasales: Acceso: se procede a crear la vía de entrada eliminando o recolocando las estructuras del interior de la
nariz, para permitir una visión correcta durante la extirpación del tumor. Durante esta fase se prepara, en los
tumores de gran tamaño la creación de un colgajo de mucosa que se extrae del tabique nasal derecho, que 
posteriormente se recoloca y fija con un balón hinchado en la nariz durante 2-7 días. En ocasiones se coloca un 
drenaje en la zona lumbar para la extracción controlada de líquido cefalorraquídeo y asegurar el proceso de
cicatrización. En casos complejos esta etapa puede realizarse en otro tiempo quirúrgico. Resección tumoral  se
procede al la extirpación tumoral, obtención de muestras para análisis anatomopatológico, descompresión de
estructuras vecinas y comprobación de restos tumorales. Reconstrucción mediante el cierre de distintas capas
de tejidos para aislar la zona de resección de la cavidad nasal. En ocasiones para un cierre más hermético se 
obtiene grasa abdominal de alrededor del ombligo. 
Durantes cada una de estas fases se realiza un trabajo conjunto entre otorrinolaringólogos y neurocirujanos.
Despues de la intervención se requiere vigilancia postoperatoria en Reanimacion o UCI de al menos 24 horas
pasadas las cuales el enfermo regresa a su habitación en planta. 
• Cuánto dura: Alrededor de 2 a 6 horas dependiendo de las caractiristicas del tumor. 
2. Qué objetivos persigue: obtener un diagnóstico histológico correcto. Descomprimir las estructuras vecinas,
nervios ópticos, glándula hipofisaria, etc. Conseguir la normalización de la función hormonal. 
¿QUÉ RIESGOS TIENE? 
1. Riesgos generales:
Dependen del tipo, tamaño y grado de infiltración  de las estructuras vecinas . 
1. Complicaciones nasofaciales y  del seno esfenoidal  en el 1 al 14%
- Fractura de la lámina cribosa (hueso que está dentro del craneo) Complicación excepcional
- Sinusitis (infeccion de los senos, cavidades que tenemos dentro de los huesos de la cara)
- Perforación naso-septal, deformación nasal, epístaxis (hemorragia nasal)
2. Complicaciones intracraneales en el 0,5 al 2 %. Lesión hipotalámica (fiebre, coma),hemorragia intracraneal y
Meningitis
3. Salida de líquido cefalorraquídeo, y posible infección (meningitis) en un 3,4%.
4. Complicaciones visuales: Lesión nervio óptico o del quiasma óptico con ceguera om disminución de la agudeza
visual ( menos del 1%)
5. Complicaciones endocrinológicas: Hipopituitarismo (disminución de la función de la glándula pituitaria) y
diabetes insípida (exceso de orina, sed que obliga a beber frecuentemente)
6. Complicaciones por lesión del seno cavernoso en el 0,5 al 1% con afectación de nervios motores oculares (que
se encargan de la movilidad de los ojos provocando estrabismo, visión doble) afectación trigeminal (dolor facial
( de la cara), pérdida sensibilidad facial, anestesia  corneal)
7. Complicaciones por lesión de la arteria carótida (grave) en el 0,3 al 1%
8. Mortalidad en el 0,1 al 1,5 %
2. Riesgos personalizados:
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3. Beneficios del procedimiento a corto y medio plazo:
En algunos casos la curación. En otras ocasiones: 1. Llegar al diagnóstico del tipo def tumor. 2. Reducir su 
tamaño aliviando los síntomas de compresión de los nervios adyacentes para intentar una mejoría clínica o detener
su empeoramiento. 3. Preparar el área para tratamientos posteriores haciéndolos más efectivos (radioterapia y
tratamiento hormonal). 
¿QUÉ OTRAS ALTERNATIVAS HAY? 
1. La radiocirugia que tiene un efecto más lento en el tiempo y no es aplicable sin un diagnóstico.  
2. El tratamiento hormonal para frenar la secreción excesiva de una hormona. No es aplicableen muchos
caso y en lesiones grandes no alivia los sintomas derivados de la compresión de estructuras vecinas. 
¿NOS AUTORIZA? 
Por este documento solicitamos su autorización para realizarle la intervención, y usar imágenes e información
de su Historia Clínica con fines docentes o científicos, ya que está siendo atendido en un Hospital Universitario. Su
anonimato será respetado.
DECLARACIONES Y FIRMAS
Antes de firmar este documento, si desea más información o tiene cualquier duda sobre su enfermedad, no 
dude en preguntarnos. Le atenderemos con mucho gusto. Le informamos que tiene derecho  a revocar su decisión y
retirar su consentimiento. 
Conforme a lo dispuesto en la LOPD (Ley de Protección de Datos) 15/1999 de 13 de diciembre se informa que 
sus datos serán objeto de tratamientos e incorporados a ficheros del área 5 Atención especializada con fines
asistenciales, de gestión investigación científica y docencia. Solo podrán ser cedidos a organismos autorizados. Podrá 
ejercer el derecho a acceso, cancelación, rectificación y oposición en la Gerencia del Área. 
1.Relativo al paciente:
D./D.ª ......................................................................................  con D.N.I. ............................  . 
He sido informado/a suficientemente de la intervención que se me va a realizar, explicándome sus riesgos,
complicaciones y alternativas; la he comprendido y he tenido el tiempo suficiente para valorar mi decisión. Por tanto, 
estoy satisfecho/a con la información recibida. Por ello, doy mi consentimiento para que se me realice dicha 
intervención por el médico responsable y/o médico residente supervisado por facultativo especialista. Mi aceptación
es voluntaria y puedo retirar este consentimiento cuando lo crea oportuno, sin que esta decisión repercuta en mis
cuidados posteriores. 
Sé que estoy siendo atendido en un Hospital Universitario. Autorizo SI � NO � para utilizar material gráfico o
biológico resultado de la intervención; parte del material se guardará en un banco de tejidos para fines docentes y
científicos, tratándose las muestras de forma confidencial y anónima, según dispone la legislación vigente.
Firma del paciente Fecha: .......... / .........../ ........... 
2. Relativo al médico (cirujano) que indica:
Dr./Dra. ...................................................................................  he informado al paciente y/o al tutor o familiar
del objeto y naturaleza de la intervención que se le va a realizar explicándole los riesgos, complicaciones y
alternativas posibles. 
Firma del médico   Fecha: .......... / .........../ ........... 
3. Relativo al médico (cirujano) que realiza:
Dr./Dra. ...................................................................................  he informado al paciente y/o al tutor o familiar
del objeto y naturaleza de la intervención que se le va a realizar explicándole los riesgos, complicaciones y
alternativas posibles. 
Firma del médico   Fecha: .......... / .........../ ........... 
Neurocirujano 
Otorrinolaringólogo 
4. Relativo a los familiares y tutores:
El paciente D./Dña. ................................................................  no tiene capacidad para decidir en este
momento. 
D./Dª. ......................................................................................  con D.N.I. .............................. y en calidad de
................................................................ he sido informado/a suficientemente de la intervención que se le va a
realizar. Por ello, doy expresamente mi consentimiento. Mi aceptación es voluntaria y puedo retirar este
consentimiento cuando lo crea oportuno. 
Firma del tutor o familiar Fecha: .......... / .........../ ...........
06.00
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ANEXO II. FICHA DE RECOLECCIÓN DE DATOS 
FICHA DE RECOLECCION DE DATOS DE TRABAJO DE TUMORES SELARES 
1. NHC: hipofisaria: 7 // poliuria: 8 // cefalea: 9 
2. EDAD: // disminución conciencia: 10)
3. SEXO (0: MUJER// 1: VARÓN): 5. COMORBILIDADES:
4. CLINICA PREOPERATORIA: 6. FECHA DE CIRUGÍA: 
(NO: 0// amenorrea-galatorrea:1 // 7. CIRUJANO (Z: 1 //PL: 2 // Otros: 3):  
perdida libido:2 //clínica Cushing:3 8. ORL (P:1 // A: 2 //DeA:3):
//acromegalia:4 //hipertiroidismo:5// 9. Tiempo de hospitalización (en días):
hipotiroidismo:6 //apoplejía
10. HISTOLOGÍA: (0:NO / 1: SI) 





f. IHQ realizada: (0:NO / 1: SI) 
i. ACTH: iv. FSH: 
ii. GH: v. LH:  
iii. PRL: vi. TSH:  
11. EXAMEN OFTALMOLÓGICO 
PREOPERATORIO POSTOPERATORIO (*: transitorio) 
OD OI OD OI 
a. Agudeza visual b. Agudeza visual
c. Campo visual  d. Campo visual  
e. OCT f. OCT 
g. Número de 
oculomotores
lesionados 
h. Número de 
oculomotores
lesionados 
i. Lesión de V1-V2 j. Lesión de V1-V2
12. EXAMEN ENDOCRINOLÓGICO: 
a. Diagnóstico endocrinológico clínico pre-operatorio:
b. Diagnóstico endocrinológico clínico post-operatorio:
c. Número de ejes dañados en el pre-operatorio: 
d. Número de ejes dañados en el post-operatorio:  
e. Examen por ejes:
(VA: V absoluto//VR: V relativo {BAJO:0 // NORMAL:1// ALTO:2})
PREOPERATORIO POSTOPERATORIO (a los 120 días) 
V. R. V.A. V. R. V.A.
i. FSH/LH ii. FSH/LH
iii. TSH iv. TSH
v. ACTH vi. ACTH
vii. PRL viii. PRL 
ix. IGF-1 (Som-C) x. IGF-1 (Som-C)
xi. D insípida
(0:NO// 1:SI)
 xii. D insípida
(0:NO// 1:SI)
xiii. Testosterona  xiv. Tertosterona
13. INTERVENCIÓN QUIRÚRGICA
a. Impresión de resección completa:  (0:NO// 1:SI):
b. Cierre con grasa:   (0:NO// 1:SI):
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c. Cierre con flap: (0:No pediculado// 1:Pediculado):
d. Cierre con sellante duraseal o tissucol:     (0:NO// 1:SI):
e. Cierre con parche sintetico dural:  (0:NO// 1:SI): 
f. Salida de LCR intraop:  (0: NO//1:SI):
g. Uso de Eco Doppler:  (0:NO// 1:SI):
14. COMPLICACIONES POSTOPERATORIAS
a. Hemorragia nasal postoperatoria  (0:NO// 1:SI):
b. Fistula de LCR (0:NO// 1:SI): 
c. Meningitis postoperatoria (0:NO// 1:SI):
d. TC postoperatorio: sangrado del lecho (0:NO// 1:SI):
e. Días de hospitalización en unidad de críticos:
f. Endocrinológicas:
g. Exitus (0:NO//1:SI):
15. PARÁMETROS RADIOLÓGICOS PRIMER OBSERVADOR : (Utilizando RM cor-C+ 2mm)
a. Grado Hardy:
b. Grado Knosp preop:  
c. Grado Knosp postop: 
d. Invasión supraselar (0:NO// 1:SI):
e. Invasión seno cavernoso  (0:NO// 1:SI): 
f. Volumen pre-operatorio (ml3):  
g. Volumen post-operatorio (ml3):
h. Hemorragia intratumoral (0:NO//1:SI):
i. Tallo hipof preoperatorio (0: centrado//1:desviado//2:no visualizable//3: engrosado):
j. Tallo hipof postoperatorio (0: centrado//1:desviado//2:no visualizable //3: 
engrosado):
k. Hipófisis preop (0: centrada//1:lateralizada//2:no visualizable):
l. Hipófisis postop (0: centrada//1:lateralizada//2:no visualizable):
m. Esfenoides favorable en el TC (0:NO// 1:SI):
16. PARÁMETROS RADIOLÓGICOS SEGUNDO OBSERVADOR : (Utilizando RM cor-C+ 2mm)
a. Grado Hardy:…………..
b. Grado Knosp preop:  
c. Grado Knosp postop:  
d. Invasión supraselar (0:NO// 1:SI):
e. Invasión carotídea  (0:NO// 1:SI):……….
f. Volumen pre-operatorio (ml3): ………… 
g. Volumen post-operatorio (ml3): ………….
h. Tallo hipof preoperatorio (0: centrado//1:desviado//2:no visualizable//3: engrosado):
i. Tallo hipof postoperatorio (0: centrado//1:desviado//2:no visualizable //3: 
engrosado):
j. Hipófisis preop (0: centrada//1:lateralizada//2:no visualizable):
k. Hipófisis postop (0: centrada//1:lateralizada//2:no visualizable):
l. Esfenoides favorable en el TC (0:NO// 1:SI):
17. SEGUIMIENTO A LARGO PLAZO Tiempo ( meses) 
a. Recidiva hormonal (0:NO// 1:SI):……….
b. Empeoramiento oculomotores (0:NO// 1:SI):……….   
c. Empeoramiento campo visual (0:NO// 1:SI):……….
d. Recidiva/crecimiento radiológico (0:NO// 1:SI):……….
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ANEXO III. NIVELES DE EVIDENCIA CIENTÍFICA
Clinical Assessment evidence-based classification329 
Niveles de evidencia científica Interpretación 
I Evidencia a partir de ensayos clínicos con asignación aleatoria 
Evidencia a partir de: 
II 
Ensayos clínicos con asignación aleatoria 
Estudios de cohortes 
Estudios de casos y controles 
Evidencia a partir de comparaciones en el tiempo o entre sitios 
III 
Opinión de expertos 
Series de casos 
Informes de comités de expertos 
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ANEXOS  / ANEXO IV. DATOS RADIOLÓGICOS COMPLETOS 
ANEXO IV. DATOS RADIOLÓGICOS COMPLETOS 
n Vol pre Vol post GR Ø máx Cintura Dist intercar Knosp Pre Knosp Post 
12,20 4,50 63,11 31 1,20 20 3 3 
2 4,90 0,97 80,20 24 1,20 19 3 2 
3 16,20 0,80 95,44 40 1,00 18 3 2 
4 2,90 0,00 100,00 19 1,00 18 1 0 
5 4,20 0,00 100,00 20 1,00 18 2 0 
6 12,20 0,60 95,84 28 1,10 17 3 2 
7 3,69 0,98 73,44 29 1,00 19 2 1 
8 3,90 0,60 84,62 26 1,00 18 3 2 
9 13,50 0,00 100,00 34 1,00 20 2 0 
10 58,00 6,50 88,79 38 1,00 19 4 4 
11 5,00 0,10 98,00 32 1,00 19 2 1 
12 4,75 0,00 100,00 28 1,00 18 2 0 
13 8,78 1,60 81,78 31 1,00 18 4 4 
14 10,92 0,00 100,00 52 1,00 17 3 2 
15 5,28 0,00 100,00 21 1,10 20 1 0 
16 8,10 0,00 100,00 28 1,00 18 1 0 
17 1,80 0,00 100,00 17 1,00 14 2 0 
18 11,30 1,18 89,56 46 1,20 17 4 3 
19 0,70 0,10 85,71 13 1,00 21 1 0 
20 15,39 6,90 55,17 41 1,10 18 4 4 
21 7,20 0,50 92,50 29 1,00 17 3 1 
22 4,10 0,20 95,12 22 1,00 19 3 1 
23 4,80 0,70 85,42 30 1,26 16 3 1 
24 4,50 1,20 73,33 26 1,10 17 2 1 
25 11,08 1,14 89,71 28 1,00 18 4 3 
26 7,60 4,10 46,05 31 1,10 17 4 4 
27 3,11 0,00 100,00 21 1,00 19 1 0 
28 6,60 3,50 46,97 23 1,30 18 1 1 
45,00 0,50 98,89 67 1,00 24 3 0 
30 4,00 0,00 100,00 23 1,00 19 1 0 
19,30 0,80 95,85 32 1,40 19 3 1 
32 22,40 3,40 84,82 42 1,30 20 2 1 
5,05 1,10 78,22 29 1,00 17 3 1 
34 3,50 0,80 77,14 21 1,10 20 1 0 
5,20 0,00 100,00 23 1,20 18 1 0 
36 1,02 0,00 100,00 13 1,00 14 1 0 

















































ESTUDIO VOLUMÉTRICO DE ADENOMAS HIPOFISARIOS NO FUNCIONANTES 
n Vol pre Vol post GR Ø máx Cintura Dist intercar Knosp Pre Knosp Post 
3,08 0,00 100,00 20 1,00 19 2 0 
15,70 0,46 97,07 31 1,20 23 3 1 
10,37 0,17 98,36 28 1,10 20 3 0 
2,45 0,00 100,00 17 1,00 18 1 0 
4,04 0,00 100,00 23 1,00 20 1 0 
0,90 0,00 100,00 12 1,00 10 0 0 
5,16 0,00 100,00 24 1,46 15 3 0 
2,98 0,10 96,64 20 1,00 18 4 3 
3,95 0,00 100,00 21 1,10 18 2 0 
11,40 0,20 98,25 25 1,00 9 4 4 
2,90 0,80 72,41 18 1,00 19 2 0 
8,60 0,50 93,42 32 1,10 18 3 0 
9,40 2,50 73,40 25 1,00 25 4 4 
14,60 2,70 81,51 31 1,00 18 3 2 
11,50 3,60 68,70 38 1,00 17 4 4 
12,70 0,00 100,00 31 1,30 22 2 0 
10,90 2,10 80,73 28 1,00 20 2 1 
3,10 0,00 100,00 18 1,00 15 2 0 
5,30 0,00 100,00 24 1,20 16 1 0 
25,70 1,20 95,94 44 1,00 20 4 4 
3,50 0,30 91,43 21 1,00 19 4 4 
6,30 0,00 100,00 24 1,00 24 2 0 
4,30 0,00 100,00 23 1,00 14 3 0 
2,74 0,00 100,00 18 1,00 18 2 0 
9,90 1,80 81,82 34 1,10 12 4 2 
11,90 0,00 100,00 33 1,10 21 2 0 
7,10 0,00 100,00 31 1,10 17 2 0 
2,10 0,20 90,48 15 1,00 18 2 2 
1,70 0,00 100,00 19 1,30 17 1 0 
0,50 0,00 100,00 7 1,00 16 1 0 
4,80 0,36 92,50 27 1,20 16 3 1 
2,70 0,00 100,00 23 1,10 20 1 0 
10,20 0,00 100,00 36 1,10 21 1 0 
9,90 0,00 100,00 37 1,90 17 2 0 
8,50 1,10 87,06 31 1,10 21 4 4 
1,44 0,00 100,00 17 1,00 19 1 0 
16,50 2,10 87,27 36 1,20 22 4 4 
10,20 0,00 100,00 25 1,10 20 2 0 
2,40 0,00 100,00 20 1,00 18 1 0 
12,40 0,00 100,00 27 1,00 18 3 2 





ANEXOS  / ANEXO IV. DATOS RADIOLÓGICOS COMPLETOS 
n Vol pre Vol post GR Ø máx Cintura Dist intercar Knosp Pre Knosp Post 
34,70 0,00 100,00 45 1,10 33 2 0 
4,26 1,08 74,65 20 1,00 13 2 1 
23,40 0,80 96,58 41 1,00 18 4 0 
82 6,30 1,00 84,13 27 1,00 12 4 4 
4,10 0,00 100,00 20 1,10 19 3 0 
84 3,70 0,00 100,00 21 1,00 17 1 0 
12,10 1,80 85,12 44 1,00 19 3 1 
86 2,50 0,00 100,00 24 1,10 8 2 0 
87 17,70 0,20 98,87 38 1,00 19 4 1 
88 7,20 0,00 100,00 30 1,20 17 2 0 
89 6,60 1,10 83,33 29 1,23 13 4 2 
9,00 0,00 100,00 31 1,00 12 2 0 
91 3,00 0,00 100,00 20 1,10 19 1 0 
92 2,82 0,73 74,11 21 1,10 19 4 4 
93 2,80 0,00 100,00 19 1,00 15 2 0 
94 1,90 0,10 95,12 14 1,00 15 2 0 
1,50 0,00 100,00 14 1,00 14 2 0 
96 2,00 0,00 100,00 18 1,00 18 1 0 
97 12,36 3,21 74,03 33 1,00 18 4 4 
98 5,90 0,00 100,00 28 1,10 21 1 0 
99 9,24 0,00 100,00 30 1,00 13 2 0 








Vol pre: volumen preoperatorio (cm3). Vol post: volumen postoperatorio (cm3). GR: grado de resección (%). Ø máx: diá-
metro máximo (mm). Dist intercar: distancia intercarotídea (mm). Knosp pre: grado de Knosp preoperatorio. Knosp post: 
grado de Knosp postoperatorio. 
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ORIGINAL 
Adenomas hipofsarios no funcionantes: epidemiología, 
clínica y evolución posquirúrgica 
Carlos Pérez-López, Alexis J. Palpán, María J. Abenza-Abildúa, Álvaro Zamarrón, Carolina Alfonso, 
Cristina Álvarez-Escolá, Beatriz Lecumberri, Alberto Isla 
Introducción. Los adenomas hipofsarios no funcionantes son el grupo tumoral más frecuente en la región selar. Suelen 
ser neoplasias benignas diagnosticadas por síntomas visuales u hormonales, aunque no es infrecuente detectarlos como 
un hallazgo casual. 
Objetivo. Analizar los aspectos clínicos hallados en esta enfermedad y su respuesta tras el tratamiento quirúrgico. 
Pacientes y métodos. En una serie de 100 casos, se analizaron datos epidemiológicos, clínicos, endocrinológicos, visuales 
y radiológicos antes y después del tratamiento quirúrgico, y se recogen las complicaciones relacionadas con la cirugía y el 
seguimiento a largo plazo. 
Resultados. El síntoma más frecuente en el momento del diagnóstico fue la afectación del campo visual (62%), y sólo el 
7% de los adenomas se trataba de un hallazgo casual. El défcit hormonal más frecuente era el hipogonadismo hipogona-
dótropo (48%). Tras la cirugía se observó recuperación completa del defecto campimétrico en el 54,8% de los pacientes, 
con sólo un 1% de empeoramiento tras la cirugía, y la incidencia de diabetes insípida fue del 4%. La resección fue superior 
al 95% en el 63% de los casos, a pesar de que el porcentaje de adenomas con invasión del seno cavernoso en grados altos 
fue elevado (45%). 
Conclusiones. Aunque el síntoma más frecuente de los adenomas hipofsarios no funcionantes es la afectación campimé-
trica, ésta tiene una excelente respuesta a la cirugía si se realiza dentro del tiempo adecuado. El grado de invasión del 
seno cavernoso parece el factor más limitante para una resección quirúrgica completa. 
Palabras clave. Adenoma no funcionante. Endoscopia endonasal. Hemianopsia. Hipófsis. Knosp. Seno cavernoso. 
Introducción 
La cirugía mediante endoscopia endonasal transes-
fenoidal es el abordaje más utilizado en la actuali-
dad para el tratamiento de los adenomas hipofsa-
rios no funcionantes, tras haber ido ganando terre-
no durante los últimos años a la misma vía de abor-
daje, pero realizada con microscopio [1]. Existen 
numerosas publicaciones en las que se busca corre-
lacionar factores preoperatorios con el grado de re-
sección quirúrgica de los adenomas hipofsarios, 
pero encontramos una gran variabilidad en las dife-
rentes series publicadas en cuanto al grado de re-
sección, diagnóstico, características morfológicas 
de cada serie y datos preoperatorios que se recogen 
en cada uno de ellos [2-5], aunque el factor común 
a todas las series que lo recogen es la infuencia ne-
gativa que tiene la invasión del seno cavernoso (ha-
bitualmente a través del grado de Knosp). 
Muchos de los síntomas que referen estos pa-
cientes en el momento del diagnóstico son reversi-
bles si el tratamiento se realiza en el momento ade-
cuado, por lo que la clave del éxito, como casi siem-
pre, es la indicación correcta. Además de la valora-
ción neurológica y el estudio neurooftalmológico, 
es imprescindible la colaboración de endocrinolo-
gía para corregir los défcits hormonales que pue-
dan existir antes y después de la cirugía [3,6]. 
Pacientes y métodos 
En el Hospital Universitario La Paz de Madrid se 
han realizado 362 procedimientos de cirugía en-
doscópica endonasal de base de cráneo. De ellos, en 
261 casos, el diagnóstico de la patología que se iba a 
tratar fue adenoma de hipófsis, de los cuales 172 
eran adenomas no funcionantes. 
Analizamos una serie de 100 adenomas hipofsa-
rios no funcionantes intervenidos con un abordaje 
endoscópico endonasal transesfenoidal. Catorce ca-
sos se analizaron prospectivamente y 86 retrospec-
tivamente, todos ellos operados por el mismo equi-
po quirúrgico, siguiendo las mismas indicaciones, y 
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Adenomas hipofsarios no funcionantes 
Tabla I. Situación hormonal (preoperatoria y a los 2 y 12 meses tras la cirugía), evolución hormonal entre el preoperatorio y a los 12 meses (apari-
ción de nuevas alteraciones hormonales/curación de alteraciones preoperatorias), y neurooftalmológica (antes de la cirugía y 1 y 6 meses después 
de la intervención). 
Preop. 2 meses 12 meses Curación Nuevo défcit 
Hipogonadismo hipogonadótropo 48 45 46 7/48 (14,6%) 5/52 (9,6%) 
Hipotiroidismo secundario 43 46 45 2/43 (4,7%) 4/57 (7%) 
Insufciencia suprarrenal secundaria 28 55 37 4/28 (14,3%) 13/72 (18%)
Défcit 
hormonal (%) 
Défcit de hormona del crecimiento 32 33 32 2/32 (6,3%) 2/68 (2,9%) 
Hiperprolactinemia 26 0 0 26/26 (100%) 0/0 
Diabetes insípida 0 11 4 0 4/100 (4%) 
Preop. 1 mes 6 meses 
Defecto campimétrico 62 41 28
 Hemianopsia 43 5 4
 Cuadrantanopsia 19 36 24 
Variable neuro- Afectación de los pares craneales 9 5 1 
oftalmológica (%)  III 8 4 0
 IV 1 0 0
 V1 0 0 0
 V2 0 0 0
 VI 5 3 1 
Resultados 
Epidemiología 
De los 100 pacientes incluidos en el estudio, 45 eran 
mujeres y 55 eran varones, con una edad media de 
54,7 años (rango: 18-84 años) y un seguimiento me-
dio de 72,5 meses (rango: 6-164 meses). En cuanto 
a la anatomía patológica, siete de los 100 adenomas 
resultaron ser atípicos. 
En cuanto a los antecedentes personales, el 20% 
había recibido previamente cirugía hipofsaria; el 
6%, cirugía sinusal; y el 3% había sido radiado pre-
viamente. El síntoma preoperatorio más frecuente 
fue el défcit visual (62%), seguido de cefalea (42%). 
El siguiente grupo de síntomas más frecuente es el 
relacionado con el défcit hormonal (amenorrea-
galactorrea, 12%; disminución de la libido, 11%; y 
astenia, 9%, son los más frecuentes). En el 7% de los 
pacientes, el diagnóstico de la lesión se hizo a raíz 
de una apoplejía, y el 2% comenzó con un bajo nivel de
conciencia. El grupo de pacientes en los que el ade-
noma fue un hallazgo casual (incidentaloma) supu-
so el 7% del total. 
Endocrinología 
La tabla I recoge la información relevante respecto 
a la situación hormonal. Además de estudiar los dé-
fcits hormonales de cada caso, se ha incluido su 
evolución en cuanto al número de casos de apari-
ción de nuevos défcits y de correcciones de altera-
ciones previas a la cirugía. El défcit preoperatorio 
más frecuente fue el hipogonadismo hipogonadó-
tropo (48%), y el défcit que con mayor frecuencia 
se produjo con la cirugía fue la insufciencia su-
prarrenal secundaria (13 casos). La corrección se 
produjo en los 26 casos de hiperprolactinemia por 
compresión del tallo. 
Neurooftalmología 
La afectación del campo visual fue la hemianopsia 
(uni o binocular), detectada en un 43% del total de 
casos. A los seis meses, 34 pacientes (54,8%) habían 
normalizado completamente el campo visual, y sólo 
había cuatro hemianopsias. Sólo un paciente em-
peoró tras la cirugía. De los nueve pacientes que 
tenían afectación de los pares oculomotores, todos, 
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Figura 2. Evolución posquirúrgica respecto al grado de Knosp. 
Tabla II. Resumen de los datos radiológicos más relevantes: volúmenes tumorales pre y posquirúrgicos, 
grado de resección y dimensión tumoral máxima. 
Mínimo Máximo Mediana % (n = 100) 
Volumen prequirúrgico (mL) 0,5 58 6,1 
Volumen posquirúrgico (mL) 0 6,9 0,1 
Grado de resección (%) 46,05 100 98,88 




 Casi completa (95-99,9%) 14%
 Subtotal (70-94,99%) 24%
 Parcial (< 70%) 13% 
excepto uno, habían recuperado el défcit a los seis 
meses. Los detalles se muestran en la tabla I. 
Pruebas de imagen 
Encontramos expansión supraselar del adenoma en 
el 85% de los pacientes e invasión del clivus en el 
32%. Respecto al contenido del adenoma, el 28% te-
nía un contenido hemorrágico menor del 50%; el 
12%, mayor del 50%; y el 60% carecía de él. Encon-
tramos un componente quístico menor del 50% en 
el 22% de los casos; mayor del 50%, en el 8%; y el 
70% de los adenomas estudiados no tenía ningún 
tipo de componente quístico. 
Los datos de volúmenes tumorales pre y posqui-
rúrgicos, el grado de resección y la dimensión tu-
moral máxima están recogidos en la tabla II. 
La fgura 2 muestra la correlación entre los gra-
dos de Knosp pre y postoperatorio, y se observa que
las reducciones en el grado de Knosp son mayores
en los grados más bajos: de los 23 casos con Knosp 1
preoperatorio, casi todos ellos (22 casos) se conver-
tían en Knosp 0; en cambio, de los 22 casos de Knosp
4, 15 seguían en el grado 4 tras la cirugía. 
Complicaciones posquirúrgicas 
No se produjeron lesiones vasculares ni mortalidad. 
La complicación más grave fue una meningitis 
resuelta sin secuelas, y la más frecuente en el posto-
peratorio inmediato fue la complicación endocri-
nológica (el 16% de los casos, con 10 diabetes insí-
pidas, cuatro síndromes de secreción inadecuada 
de hormona antidiurética y dos respuestas trifási-
cas), aunque sólo cuatro de esos pacientes sufrieron 
una diabetes insípida permanente. 
Sólo hubo un caso de dudosa fístula de líquido 
cefalorraquídeo, que se resolvió espontáneamente 
en 24 horas. En relación con las fístulas, se observó 
salida de líquido cefalorraquídeo intraoperatoria en 
el 29% de los casos, y para la reconstrucción se em-
pleó una combinación de los siguientes elementos: 
grasa (35%), sustituto dural (43%), sellante (94%), 
fap pediculado nasoseptal (37%) y fap libre de mu-
cosa del cornete medio (50%). 
En el 7% de los casos, los pacientes referían cefa-
lea intensa en el postoperatorio inmediato, que casi 
siempre coincidió con el hallazgo de un hematoma 
en el lecho quirúrgico (7%), aunque ninguno requi-
rió tratamiento quirúrgico porque no repercutía so-
bre la función visual. 
Una paciente presentó empeoramiento visual de 
un ojo tras la cirugía, probablemente por causas is-
quémicas. También se observó epistaxis en el 5% de 
los casos y sinusitis en el 4%. 
Seguimiento 
Durante el seguimiento de estos pacientes, 12 fue-
ron reintervenidos en un rango temporal entre cua-
tro y 102 meses. Diecisiete pacientes de la serie re-
cibieron radiocirugía, en 16 de los cuales se planteó 
como tratamiento complementario a la cirugía, y 
en uno como tratamiento al crecimiento de un res-
to tumoral en el que se consideró que la resección 
quirúrgica iba a ser escasa y poco rentable. Sólo se 
reintervinieron dos de los siete adenomas atípicos 
que había. 
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Discusión 
Epidemiología 
Los adenomas hipofsarios no funcionantes son tu-
mores benignos que surgen de la adenohipófsis y 
no se acompañan de evidencia clínica o bioquímica 
de exceso hormonal, a excepción de hiperprolacti-
nemia leve en algunos casos. Representan el 14-54% 
de los adenomas hipofsarios [9-14]. Estudios de 
población del Reino Unido, Bélgica, Finlandia, Sue-
cia, Malta, Islandia, Canadá y Argentina han esti-
mado que la prevalencia de los adenomas hipofsa-
rios no funcionantes clínicamente relevantes es de 
7-41,3 casos por cada 100.000 habitantes (Tabla III) 
[9-20]. En la mayoría de los estudios epidemiológi-
cos, es el segundo tipo de adenoma más frecuente 
después de los prolactinomas, aunque cuando ha-
blamos solamente de macroadenomas, es el grupo 
más habitual. Los datos son discordantes en cuanto 
al sexo más frecuente, y tienen una tasa de inciden-
cia estandarizada de 0,65-2,34/100.000, cuya inci-
dencia máxima se encuentra entre la cuarta y la oc-
tava décadas de la vida [9]. 
Clínica 
Los síntomas en el momento del diagnóstico son si-
milares a los referidos en otras series, salvo que no-
sotros observamos un porcentaje de afectación vi-
sual (62%) superior a muchas de ellas, y sólo un 7% 
de cirugía en los incidentalomas (inferior a lo habi-
tual) [21]. Esto se debe a que no se indicaba cirugía 
en los adenomas hipofsarios no funcionantes salvo 
que produjesen síntomas o défcits hormonales, 
contactaran con la vía óptica o hubieran crecido 
durante el seguimiento, y seguimos creyendo que 
es el tratamiento correcto, ya que el crecimiento de 
muchos adenomas es nulo o mínimo y, si el segui-
miento es adecuado, se puede hacer la cirugía antes 
de que pueda aparecer una afectación visual, ya que 
los cambios en la resonancia magnética suelen pre-
ceder a los cambios clínicos visuales [22-24]. 
Endocrinología 
En cuanto a las alteraciones hormonales detectadas 
preoperatoriamente, todas ellas se encuentran den-
tro de las incidencias publicadas, aunque en el lími-
te bajo [6,25]. Llama la atención nuestra baja inci-
dencia de défcit de la hormona del crecimiento 
(32%) respecto a lo publicado en la bibliografía [26]. 
Creemos que dicha discrepancia se debe a que el 
diagnóstico de défcit de la hormona del crecimien-
Adenomas hipofsarios no funcionantes 
Tabla III. Prevalencia y demografía de los adenomas hipofsarios no funcionantes sintomáticos. 
Prevalencia Mujeres/ Edad
País Período 
(× 100.000 hab.) hombres (años) 
Daly et al [11] Bélgica 2005 13,8 3/7 61,5 
Fernández et al [10] Reino Unido 2006 22,1 6/12 51,5 
Raappana et al [16] Finlandia 1992-2007 22,2-26,5 5/4 60 
Gruppetta et al [12] Malta 2000-2011 25,8 119/27 47 
Tjörnstrand et al [13] Suecia 2001-2011 22 135/185 51,5 
Al-Dahmani et al [18] Canadá 2005-2013 41,3 385/215 52,1 
Agustsson et al [17] Islandia 1955-2012 41,32 99/104 57 
Davis et al [20] Argentina 2003-2014 21,48 19/10 68,7 
to no es igual en todas las series, al estar infuida su 
interpretación por la edad del paciente y los están-
dares habituales de cada laboratorio. De los défcits 
hormonales producidos en la cirugía, el más fre-
cuente fue la insufciencia suprarrenal, con un 9% a 
los 12 meses, aunque a los dos meses este incre-
mento había sido casi hasta el doble, lo que pone de 
manifesto el hecho de que, en muchos casos, el hi-
pocortisolismo postoperatorio es transitorio. Ade-
más, a todos los pacientes se les administraba hi-
droaltesona de maanera profláctica y esto proba-
blemente hizo que su retirada se demorara más de 
lo necesario en algunos casos. Dicha transitoriedad 
del défcit también hay que tenerla en cuenta para 
la diabetes insípida: un 11% de casos nuevos a los 
dos meses y un 4% a los seis meses. 
Neurooftalmología 
La evolución visual fue muy satisfactoria en casi to-
dos los pacientes, y destacó sólo un caso de empeo-
ramiento con la cirugía. La recuperación de otros 
pares craneales se había logrado casi siempre (ocho 
de nueve) a los seis meses. El empeoramiento se 
produjo en una reintervención de una paciente con 
miopía magna y una maculopatía; creemos que se 
debió a una isquemia que afectó a la visión de un 
ojo. Nuestros resultados se encuentran en el límite 
alto de mejoría respecto a la bibliografía, lo cual 
creemos que se debe a un control oftalmológico es-
tricto y al valor pronóstico de la tomografía de co-
herencia óptica, que marca la necesidad de una ci-
rugía precoz en casos reversibles [27]. 
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Pruebas de imagen 
Se alcanzó la resección completa solamente en el 
49% de los casos, cifra que se encuentra en el límite 
bajo de la horquilla en cuanto a las publicaciones 
existentes [5,21,28-30]. Si ampliamos el grado de 
resección a los casos con exéresis superior al 95%, 
el porcentaje de resecciones ascendería al 63%. Hay 
varios factores que explican esta tasa de resección 
inferior a muchas de las publicadas: 
– El 45% de los adenomas eran de grado de Knosp 
3 o 4. En la mayoría de las series quirúrgicas pu-
blicadas no nos dan información de este dato, 
que es el más limitante para realizar una resec-
ción completa, y en los que tenemos el dato, co-
mo en el estudio TRANSSPHER [21], donde se 
logró una resección completa en el 81,5% de ca-
sos, sólo el 18,4% de los adenomas eran de grado 
de Knosp 3 o 4. 
– Consideramos la existencia de un resto tumoral 
cuando al menos en un corte de la resonancia 
magnética (cualquier secuencia y proyección) se 
veía una imagen sospechosa. Por ejemplo, en el 
estudio mencionado en el punto anterior, se con-
sideraba que había tumor residual sólo si se veía 
en dos cortes consecutivos y se correlacionaba 
con la misma imagen en otro plano. 
– En nuestra serie incluimos los 100 primeros ca-
sos de adenoma hipofsario no funcionante ope-
rados por un mismo cirujano, con lo cual abarca-
mos gran parte de nuestra curva de aprendizaje. 
Por tanto, creemos que la diferencia viene dada por 
la mayor frecuencia de invasión del seno cavernoso 
en los grados altos de Knosp, porque nuestra inter-
pretación de las imágenes ha sido más ‘penalizado-
ra’ y, por supuesto, porque nuestra experiencia no 
es la misma que la de los neurocirujanos del artícu-
lo con el que comparamos nuestra serie. 
Complicaciones 
Sólo se observó un caso de dudosa fístula de líquido
cefalorraquídeo, que se resolvió espontáneamente
en 24 horas, a pesar de que se observó salida intra-
operatoria de líquido cefalorraquídeo en el 29% de
casos. La clave para minimizar el riesgo de fístula es
adaptar nuestra reconstrucción a cada caso. En ge-
neral, si creemos que va a haber una salida impor-
tante de líquido cefalorraquídeo, se planea un fap
pediculado nasoseptal, y en el lecho quirúrgico co-
locamos grasa (a veces con duramadre artifcial) que
cubrimos con el fap obtenido. Si no prevemos una
salida importante de líquido cefalorraquídeo, no se
diseña un fap pediculado y se coloca un fap libre
de mucosa de cornete medio. Si ha habido salida de
líquido, colocamos también grasa y a veces durama-
dre sintética por debajo de la mucosa libre. En todos
los casos, tras un tipo u otro de fap, aplicamos un
sellante pulverizado. Creemos importante no hacer
el fap pediculado, salvo que estemos seguros de que
será muy necesario, ya que vemos que con el fap li-
bre es sufciente en la mayoría de los casos, y así evi-
tamos dejar mucha área del tabique desnudo de mu-
cosa, y disminuimos las costras y el riesgo de perfo-
ración de tabique.
Todos los casos que sufrieron epistaxis postope-
ratoria habían estado en tratamiento con antiagre-
gantes o anticoagulantes, por lo que hay que prestar 
especial atención a la hemostasia nasal en estos pa-
cientes. Hemos encontrado una alta incidencia (7%) 
de hematoma en el lecho quirúrgico, aunque nin-
guno de ellos con afectación visual, por lo que no 
fueron reintervenidos. Creemos que la razón más 
importante de este hallazgo es por la entrada de 
sangre a través de un desgarro intraoperatorio del 
diafragma selar y, por ese motivo, el hematoma no 
está en tensión y no produce compresión de la vía 
óptica, sino cefalea irritativa. De hecho, en todos 
los casos, excepto en uno, se había observado salida 
de líquido cefalorraquídeo intraoperatoriamente.
Por este motivo, al resecar un adenoma de hipófsis, 
la última parte que debemos resecar es la más supe-
rior, para evitar que entre sangre ante una eventual 
fístula de líquido cefalorraquídeo intraoperatoria, y 
para que, en los casos en los que el diafragma esté 
muy estirado y descienda de forma importante en 
la silla, no nos impida realizar la extirpación del 
adenoma con comodidad. 
La tasa global de complicaciones es baja y com-
parable a las mejores series de la bibliografía [21,31, 
32], y destaca la ausencia de mortalidad y de com-
plicaciones graves. 
Seguimiento 
Doce pacientes fueron reintervenidos durante el se-
guimiento, dos de ellos al principio de la serie, por 
resección insufciente, probablemente ante la falta 
de experiencia quirúrgica, y 10 a lo largo del tiem-
po. No es una proporción muy alta si tenemos en 
cuenta que el seguimiento medio fue de 72,5 meses. 
No se observó relación entre el recrecimiento del 
resto y el hecho de que se tratase de un adenoma 
atípico, y sólo se reoperó un adenoma que había re-
cibido radiocirugía previamente (era un adenoma 
típico). Hay que tener en cuenta que, tras la prime-
ra cirugía, se radiaron 17 pacientes, todos de forma 
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inmediata, salvo uno en el que se observó creci-
miento de un pequeño resto que englobaba la arte-
ria carótida interna y en el que se consideraba que 
la cirugía iba ser poco rentable en términos de re-
sección. Recibieron radiocirugía los adenomas atí-
picos y los que tenían resto tumoral signifcativo en 
el seno cavernoso, ya que consideramos que una 
nueva cirugía tampoco volvería a lograr una resec-
ción total o casi total. 
Limitaciones del estudio 
La principal limitación es el número de pacientes, 
si lo comparamos con algunas de las series publica-
das, lo que hace que algunas variables hayan sido 
desestimadas por un número bajo de casos y otras 
ni se hayan podido analizar. Otro detalle a tener en 
cuenta es el hecho de que abarcar parte del período 
inicial de la curva de aprendizaje puede ser un obs-
táculo, aunque creemos que, lejos de ser un proble-
ma, permite la aplicabilidad en más centros y puede
por tanto ser un valor añadido, dependiendo de la
experiencia quirúrgica del lector.
La mayoría de los casos de la serie se ha recogi-
do de forma retrospectiva, y tanto la recogida de 
datos como la valoración de las pruebas de imagen 
la han realizado los autores del trabajo. 
En conclusión, un alto grado de Knosp preoperato-
rio es el factor más limitante para el grado de resec-
ción quirúrgica. Los síntomas visuales son reversi-
bles si el paciente recibe tratamiento quirúrgico 
precoz, aunque los défcits hormonales se corrigen 
en un porcentaje muy leve. Las complicaciones de 
la endoscopia endonasal transesfenoidal son pocas 
y poco graves en la mayoría de los casos, y destaca 
la baja incidencia de fístulas de líquido cefalorra-
quídeo. 
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Non-functioning pituitary adenomas: epidemiology, clinical and postoperative outcome 
Introduction. Non-functioning pituitary adenomas are the most frequent tumor group in the sellar region. They are usually 
benign neoplasms diagnosed after visual or hormonal symptoms, although it is not uncommon to detect them as a casual 
fnding. 
Aim. To analyze the clinical aspects found in this disease and its response after surgical treatment. 
Patients and methods. In a series of 100 cases, epidemiological, clinical, endocrinological, visual and radiological data were
analyzed before and after surgical treatment, as well as the complications related to surgery and long-term follow-up. 
Results. The most frequent symptom at the time of diagnosis was visual feld involvement (62%), and only the 7% of 
adenomas were a casual fnding. The most common hormonal defcit was hypogonadotropic hypogonadism (48%). After 
surgery, complete recovery of the visual feld defect was observed in 54.8% of the patients, only 1% worsening after surgery,
and the incidence of diabetes insipidus was 4%. The resection was superior to 95% in 63% of cases, although the percentage
of adenomas with invasion of the cavernous sinus in Knosp grades 3 and 4 it was high (45%). 
Conclusions. Although the most frequent symptom of non-functioning pituitary adenomas is campimetric involvement, it 
has an excellent response to surgery if it is performed within the appropriate time. The grade of invasion of the cavernous 
sinus is the most limiting factor for a complete surgical resection. 
Key words. Cavernous sinus. Endonasal endoscopy. Hemianopia. Knosp. Non-functioning adenoma. Pituitary. 
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treated, and all the patients had given their informed 
consent for participation in this research study fourteen 
cases were analyzed prospectively and 86 retrospectively; 
all of them were operated by the same surgical team, 
following the same indications, and using the same 
procedure and protocol in all of them. 
Adult patients (≥18 years) were included with the diagnosis 
of suspected NFPA who met at least one of the following 
criteria: neurological symptomatology, hormonal deficit, 
adenomas that contacted the optic pathway, or adenomas in 
which after deciding an expectant treatment, tumor growth 
was observed during follow‑up. 
In addition to the epidemiological and follow‑up data, 
the history of previous sinus or sellar surgery or pituitary 
radiotherapy was studied. All patients underwent magnetic 
resonance imaging, including 2 mm axial, coronal, 
and sagittal cuts, in 1.5 or 3T machines. Data obtained 
preoperatively and postsurgical control between 3 and 
6 months were compared. The volume of the lesion was 
studied at both times (measured in ml with the Brainlab 
Smartbrush software, except for some initial cases that 
were done with Slicer 3D,[13]) which allowed to accurately 
measure the degree of resection, which for analysis purposes 
was divided into gross total resection (100% resection), 
near‑total resection (>95%), subtotal (70%–95%), and 
partial (<70%). We also measured the maximum size of 
the lesion in mm, the existence of suprasellar expansion 
or invasion of the clivus, the degree of invasion of the 
cavernous sinus through the classification of Knosp,[14] 
and the presence of some nodule in its growth pattern, 
which could be directed towards frontal or temporal lobes, 
posterior fossa or third ventricle. 
Surgical intervention 
Surgical interventions were performed following these 
principles in all cases: 
• Three/four hands technique by two surgeons, always 
with the collaboration of ear, nose, and throat 
• Use of neuronavigation in reinterventions 
• Right middle turbinectomy (occasionally dislocation of 
the middle turbinate), wide bilateral sphenoidotomy, and 
removal of 0.5–1 cm from the posterior nasal septum 
• Removal of the sellar bone in all cases, including 
the bone on cavernous sinuses for expanded coronal 
approaches, and sellar tuberculum/sphenoid planum in 
the sagittal expanded, depending on the area of tumor 
extension 
• Use of intraoperative Doppler to identify carotid arteries 
and important vessels when necessary 
• Performance of nasoseptal pedicled flap if we 
anticipated a high risk of intraoperative CSF leak. If 
it had not been done, it was reconstructed with middle 
turbinate mucosal free mucosal graft ± fat and/or 
collagen matrix [Figure 1]. A spray sealant was almost 
always included as the last closure layer 
2 
• Placement of two silicone sheets in nostrils that were 
removed 2 weeks after the surgery 
• The patient is recommended to perform nasal washes 
with physiological saline serum and maintain a relative 
rest for 4 weeks, avoiding sports, efforts, and blowing 
his nose. Patients with nocturnal continuous positive 
airway pressure (CPAP) will also be interrupted for 
2–4 weeks 
• We analyzed the existence or not of intraoperative CSF 
leak, extension of the performed approach, and cranial 
base reconstruction technique (fat, pedicle flap, free 
flap, collagen matrix, sealant). 
The results were analyzed using the statistical package Stata 
version 14 (StataCorp. 2015. Stata Statistical Software: 
Release 14. College Station, TX, USA: StataCorp LP). 
Statistical significance was determined as  P < 0.05. 
Results 
Of the 100 patients included, this was the distribution of 
the closure technique: 
• No mucous reconstruction: Thirteen percent. Most 
of them correspond to the first cases of the series, 
before the implantation of the nasosoptal pedicled flap, 
and to some operated cases in which there was no 
intraoperative CSF leak, which, in order not to injure 
the nose more, we opted for closure only with synthetic 
material 
• Free mucosal graft: Fifty percent. They include patients 
of which any phase of the study that it was not possible 
to obtain a pedicled flap because of previous surgeries 
and to patients of the final phase in an attempt to be 
less aggressive, avoiding the nasoseptal pedicled flap 
• Nasoseptal pedicled flap: Thirty seven. Although at one 
middle stage it was done routinely, its use has finally 
been individualized, and it has been reduced only for 
those very bulky adenomas with great suprasellar 
expansion and, therefore, high risk of CSF fistula. 
Table 1 and Figure 1 show the personal history that could 
be related to the adenoma and the radiological findings. 
We observe that there is no significant difference between 
the characteristics of the cases of the free graft and pedicle 
groups, except for a slightly higher incidence of previous 
surgery in the pedicled flap group, so we assume that the 
samples are similar. 
In relation to CSF leaks, intraoperative CSF output was 
observed in 29% of cases, and a combination of the 
following elements was used for reconstruction: fat (35%), 
dural substitute (43%) and sealant (94), combining them as 
we see in Table 2. Again, we observe that there were no 
significant differences between the free graft group and the 
pedicled group in terms of the means used in the closure or 
in the range of approaches. 
Regarding the intraoperative CSF output, its rate was 
similar in both groups. Postoperatively, no case of CSF 
Asian Journal of Neurosurgery | Volume XX | Issue XX | Month 2020 
284 
       
    
ANEXOS  / ANEXO V. PUBLICACIONES SURGIDAS A PARTIR DE ESTA TESIS
wnloaded free from http://www.asianjns.org on Wednesday, October 21, 2020, IP: 139.47.65.70] 
Pérez-López, et al.: Free mucosal graft reconstruction 
Figure 1  Grouping of cases by treatment groups applied in relation to the maximum tumor dimension, tumor volume and degree of resection. We see 
that the three groups collect cases of similar characteristics 
Table 1: Preoperative and surgical resection data 
No flap Free graft Pedicled flap P 
Age 54.4±2.7 (40‑68) 53.7±2.1 (18‑82) 56.3±2.1 (26‑84) 0.201 
Gender (%) 
Male 10/13 (76.92) 23/50 (46) 22/37 (59.46) 0.108 
Female 3/13 (23.08) 27/50 (54) 15/37 (40.54) 
Prior radiotherapy (%) 1/13 (7.69) 1/50 (2) 1/37 (2.7) 0.514 
Prior sinus surgery (%) 0/13 (0) 4/50 (8) 2/37 (5.4) 0.858 
Prior pituitary surgery (%) 6/13 (46.15) 6/50 (12) 8/37 (21.62) 0.024 
Knosp grade (%) 
0‑2 4/13 (30.77) 30/50 (60) 21/37 (56.76) 0.174 
3‑4 9/13 (69.23) 20/50 (40) 16/37 (43.24) 
Supraselar extension (%) 12/13 (92.31) 40/50 (80) 33/37 (89.19) 0.451 
Clival invasion (%) 5/13 (38.46) 14/50 (28) 13/37 (35.13) 0.632 
Nodular expansion (%) 2/13 (15.38) 8/50 (16) 9/37 (24.32) 0.677 
Ventricle invasion (%) 1/13 (7.69) 1/50 (2) 2/37 (5.4) 0.875 
Diameter (mm) 28.1±7.8 (19‑44) 25±9.5 (7‑67) 30.1±8.9 (12‑52) 
<30 (%) 9/13 (69.23) 36/50 (72) 18/37 (48.65) 0.081 
≥30 (%) 4/13 (30.77) 14/50 (28) 19/37 (51.35) 
Volume (ml) 7.4±5 (2.8‑16 2) 7±7.2 (0.5‑45) 11.1±10.7 (1‑58) 
<10 (%) 8/13 (61.54) 40/50 (80) 21/37 (56.76) 0.058 
≥10 (%) 5/13 (38.46) 10/50 (20) 16/37 (43.24) 
Extent of resection 86±12.6 (63‑100) 93.6±11.8 (46‑100) 91.1±12.3 (46‑100) 
GTR (%) 3/13 (23.08) 28/50 (56) 18/37 (48.65) 0.107 
No‑GTR (%) 10/13 (76.92) 22/50 (44) 19/37 (41.35) 
Near‑total (%) 3/13 (23.08) 7/50 (14) 4/37 (10.8) 
Subtotal (%) 6/13 (46.15) 13/50 (26) 13/37 (35.5) 
Partial (%) 1/13 (7.69) 2/50 (4) 2/37 (5.4) 
The statistical analysis was performed between the free graft group and the pedicled flap group. GTR – Gross total resection 
fistula was diagnosed; only in one patient of the free graft leak that would not be confirmed. Given this suspicion, 
group, 10 days after surgery, there was a doubtful CSF the patient was kept under hospital observation for 24 h, 
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Table 2: Intraoperative aspects related to the extension of the approach, and reconstruction techniques used 
No flap Free graft Pedicled flap P 
Sagittal expanded 2/13 (15.38) 13/50 (26) 9/37 (24.32) 0.850 
Coronal expanded 3/13 (23.08) 12/50 (24) 7/37 (18.92) 0.795 
Fat graft 2/13 (15.38) 18/50 (36) 15/37 (40.54) 0.266 
Collagen dural graft 3/13 (23.08) 21/50 (42) 19/37 (51.35) 0.204 
Sealant 8/13 (61.64) 50/50 (100) 36/37 (97.29) 0.425 
Intraoperative CSF leak 1/13 (7.69) 16/50 (32) 12/37 (32.43) 0.192 
Postperative CSF leak 0/13 (0) 1/50 (2) 0/37 (0) 0.610 
The statistical analysis was performed between the free graft group and the pedicled flap group. CSF – Cerebrospinal fluid 
without any treatment, and at no time CSF was observed, 
and hence, we suspect it was not a true CSF leak. 
As for other types of complications that could be related 
to the type of mucous reconstruction, there were four cases 
of sinusitis throughout the series, two in the pedicled flap 
group and two in the free mucosa group. There were five 
cases of epistaxis (one in the group without flap and two 
in each of the groups with it), and as a common factor, all 
of them had been under treatment with antiplatelet agents 
or anticoagulants, so special attention should be paid to 
nasal hemostasis in these patients, regardless of the type of 
reconstruction used. 
Discussion 
The main objective of the reconstruction of the cranial 
base after the removal of an NFPA is to prevent CSF leak 
while maintaining good sinus health. The most reliable 
reconstructive technique to achieve this objective is the 
nasoseptal pedicled flap, but since it greatly alters the 
nasal anatomy leaving it devoid of mucosa in much of 
the septum, different solutions have been sought, from 
trying to rebuild the donor area to the use of mucosa‑free 
grafts,[15] passing through other less physiological without 
mucosa[2,6,7,16] such as fat, oxidized cellulose, collagen 
matrix or even not rebuild, and the use of free flaps for the 
reconstruction of the cranial base.[8,11,12] 
The key to minimizing the risk of CSF leak is to adapt our
reconstruction to each case. In general, if we believe that
there will be an important outflow of CSF, a nasoseptal
pedicled flap is planned to be input, and in the surgical
bed, we place fat (sometimes with collagen matrix) that
we cover with the obtained flap. If we do not anticipate
significant CSF output, a pedicled flap is not designed, and
a middle turbinate free mucosal graft will be placed. If there
has been an outflow of CSF, we will also place fat and/or
collagen matrix below the free mucosa. Thus, before placing
the mucous flap, we will have reduced a part of the CSF
flow, with which the flap will heal more easily. Currently,
in all cases, after one type or another of flap, we apply a
pulverized sealant. It should be taken into account that this
series includes patients operated for years, and today we
design a rescue flap for doubtful cases, and we are avoiding
the right middle turbinectomy whenever possible. 
4 
Therefore, since the main objective of the reconstruction is 
to eliminate the risk of postoperative CSF fistula, we need 
to plan preoperatively according to the risk of intraoperative 
CSF leakage: 
• Minimum risk: Conventional approach without pedicle 
flap 
• Moderate risk: Rescue flap design (that could be turned 
into a pedicled flap) 
• High risk: Obtaining a nasoseptal pedicle flap. 
To measure the severity of intraoperative CSF fistula, 
we used the classification described by Esposito 
et al. [Table 3].[17] This classification will help us stratify 
the risk level of postoperative fistula, and thus, we will 
adapt the reconstruction to that risk. 
Therefore, our closure strategy will depend on the 
prediction of CSF output performed preoperatively and on 
the degree of CSF output in the surgical field, for which 
the following protocol is usually used[18] [Figure 2]. 
Even though in 32% of cases of intraoperative CSF leak in 
the free mucosal graft group, there were no postoperative 
leakage, which supports the data from recent studies 
of Scagnelli[11] and Kuan,[19] where it is concluded that 
in cases with intraoperative high flow CSF leaks, as 
happens after resection intradural lesions (meningiomas, 
craniopharyngiomas.,), the cranial base must be 
reconstructed with pedicled flaps, while in cases of low 
flow CSF leaks, such as those that occur after resection of 
pituitary adenomas, a free mucosal graft is sufficient after 
reducing the dead space existing in the tumor cavity with 
fat or collagen matrix. 
We want to insist on some technical details for 
reconstruction with mucosa, especially in free flaps, and 
since they are not vascularized, they are more sensitive to 
any error in their implantation: the size must exceed the 
area of the defect to be closed (several millimeters must 
be supported on the hard mother whenever it exists; if this 
is not the case, they must do it on the mucous‑free bone), 
and of course, do not make the mistake of placing the flap 
upside down; that is, the face of the mucus‑producing cells 
must be the one that does not rest on the bone or dura 
mater. To avoid this mistake, it is useful to place a sheet of 
oxidized cellulose (Surgicel) on one of the sides of the flap 
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El ma ejo terapéutico puede ser complejo y co trovertido, 
sie do fu dame tal el papel de la cirugía. Las decisio es a tomar 
será : qué ade omas hay que operar, y e  los casos de fracaso 
quirúrgico, elegir adecuadame te las otras opcio es terapéuticas 
dispo ibles. 
Desarrollo 
E  primer lugar se debe  co ocer las opcio es de tratamie to 
existe tes, que se puede  dividir e  tratamie to médico, quirúrgico 
y radioterápico. 
Tratamiento médico 
El papel del tratamie to médico de los AHNF es a ecdótico, salvo 
para algu os casos de recidivas. Las dos posibles i dicacio es de 
tratamie to médico so : 
• Existe cia de resto de ade oma que ha recibido cirugía y radio-
terapia, si  posibilidades de repetir  i gu a de las dos3. 
• Tras cirugía y radioterapia e  AHNF co  características de agre-
sividad a atomopatológica: carci omas o ade omas co  ki-67 
superior al 20%4. 
Los ago istas dopami érgicos puede  dismi uir la producció  
de go adotropi as y la subu idad-˜, pero su eficacia clí ica es poco 
releva te. Au que a veces puede corregir la hiperprolacti emia 
producida por la compresió  del tallo hipofisario, la dismi ució  
del tama ̃o tumoral se observa e  pocas ocasio es, co  resultados 
de discreta mejoría visual e  el 20-40% de los casos5. Co  resul-
tado similar se ha  empleado los a álogos de la somatostati a, 
sie do por ta to su empleo tambié  irreleva te, salvo e  pacie -
tes que rechaza  el tratamie to quirúrgico o porque la cirugía está 
co trai dicada por otros problemas médicos. Por ta to, la evide -
cia cie tífica desaco seja el tratamie to médico como u a medida 
i icial e  pacie tes co  AHNF6. 
Sólo e  algu os casos de recidivas de AHNF es  ecesario co -
siderar la posibilidad de emplear u  tratamie to médico. Algu os 
estudios muestra  que la utilizació  de cabergoli a (ago ista dopa-
mi érgico) o temozolomida puede  demorar o evitar la  ecesidad 
de radioterapia o rei terve ció 7. El estudio de Gree ma  et al.8 
de 79 pacie tes co  resto tumoral postoperatorio que fuero  segui-
dos dura te más de ocho a ̃os, mostró que los pacie tes tratados 
co  u a dosis sema al de cabergoli a de 1,5 ± 0,7 mg lograro  u  
co trol tumoral e  el 87,3% de los casos fre te al 46,7% e  los casos 
 o tratados8. Además, sólo el 12,7% de los tratados co  cabergoli a 
 ecesitaro  cirugía o radioterapia, e  comparació  co  el 41,7% de 
los co troles. Existe u a correlació  e tre el grado de expresió  de 
receptores de somatostati a y la respuesta a cabergoli a8. 
Respecto a la temozolomida, e  u  estudio que i cluía 51 AHNF 
clí icame te sile tes co  a atomía patológica agresiva (44 AHNF 
agresivos y siete carci omas), de los cuales 24 era  i mu o e-
gativos (null cell), distribuidos e  21 agresivos y tres carci omas, 
mostró que la temozolomida i creme taba sig ificativame te la 
supervive cia e tre dos y cuatro a ̃os9. Más recie teme te, otro 
estudio ha co firmado estas respuestas positivas a temozolomida 
co  resultados similares10. U a mejor respuesta se correlacio aba 
co  los tumores hormo alme te fu cio a tes, poca expresió  de 
O6-metilgua i a-ADN metiltra sferasa (MGMT) y uso co comi-
ta te de radioterapia10. La duda existe e  cua to a la duració  
del tratamie to, aco sejá dose ma te erlo el mayor tiempo posi-
ble mie tras  o aparezca  efectos secu darios sig ificativos10. 
De hecho, las guías publicadas e  2018 por la Sociedad Europea 
de E docri ología apoya  el uso de temozolomida e  mo otera-
pia como primera lí ea de tratamie to e  tumores hipofisarios 
agresivos u a vez que se ha co firmado su progresió , debie do 
ma te erse al me os dura te seis meses e  los pacie tes que haya  
respo dido tras los tres primeros ciclos11. 
El tratamie to médico es, por ta to, más útil e  preve ir el 
crecimie to de ade omas e  los que se ha  agotado cirugía y radio-
terapia, que e  la reducció  del volume  del ade oma cua do ya 
ha crecido. Debido a las bajas tasas de respuesta que obtie e , e  
la práctica habitual se utiliza  sólo como último recurso. 
Tratamiento quirúrgico 
La cirugía es si  duda el tratamie to de elecció  de los AHNF. 
La decisió  de i terve ir o vigilar se realiza co  base e  la clí ica 
de prese tació , imáge es de reso a cia mag ética, situació  hor-
mo al y estado del campo visual, i dividualiza do la decisió  para 
cada caso particular, te ie do e  cue ta la comorbilidad que pueda 
prese tar el pacie te, así como su edad. Au que existe  estudios 
que muestra  que esta cirugía e  pacie tes mayores de 70 a ̃os 
es segura y efectiva (sólo muestra  peor evolució  hormo al que 
los pacie te más jóve es), será u  factor a te er e  cue ta a la 
hora de decidir la actitud a tomar, especialme te e  el caso de 
i cide talomas12. 
E  la mayoría de los casos la cirugía se realizará por abor-
daje tra sesfe oidal, au que si prese ta  gra des compo e tes 
de expa sió  temporal, paraselar o supraselar, se puede pla tear 
la  ecesidad de realizar u  abordaje tra scra eal. La relació  del 
tumor co  el complejo óptico y las arterias carótidas ayudará a 
decidir el abordaje a realizar. Los tumores giga tes  ecesitará  
abordajes combi ados o cirugía e  varios tiempos13–16. 
Las tasas de resecció  completa está  e tre el 30 y el 90%, depe -
die do sobre todo del grado de i vasió  del se o caver oso y de si 
e globa  a la arteria carótida i ter a17. Las tasas de recurre cia so  
del 5-27%, y la rei terve ció  será ecesaria e  30-50% de los AHNF 
operados, au que las tasas de resecció  publicadas so  mucho más 
modestas que e  la primera cirugía, persistie do restos e  el 72% de 
las cirugías18. E  las rei terve cio es es obligatorio el uso de euro-
 avegació , ya que la a atomía de la base del crá eo resulta muchas 
veces irreco ocible al haber sufrido u  procedimie to quirúrgico 
previame te. 
Elección entre microcirugía o endoscopia 
A pesar del escepticismo i icial co  respecto a la aplicació  de 
téc icas e doscópicas para resecció  de lesio es selares,  ume-
rosos estudios ha  demostrado tasas equivale tes o mejores de 
exéresis tumoral y remisió  co  abordajes e doscópicos a lesio es 
hipofisarias e  comparació  co  microcirugía15,19–22. Si  embargo, 
ha sido muy difícil establecer las difere cias e tre ambos abordajes, 
ya que o existe i gú  trabajo de evide cia de clase I o prospectiva 
aleatorizada que permita co cluir qué abordaje es más ve tajoso. 
Además, e  muchos estudios e doscópicos actuales se compara  
las  uevas series de e doscopia co  las series históricas de co trol 
que data  de hace varias décadas. 
Los abordajes e doscópicos ha  reducido la i cide cia de défi-
cits hormo ales postquirúrgicos19,23,24, y se ha  publicado varios 
metaa álisis al respecto15,21,25; e  el más amplio de ellos26 que 
i cluye datos recopilados de 821 pacie tes co  ade omas hipófisis 
tratados co  cirugía e doscópica, se e co tró u a tasa de resec-
ció  tumoral macroscópica del 78%. El estudio tambié  i formó la 
remisió  hormo al después de la resecció  tumoral e doscópica 
e  el 81% de tumores secretores de corticotropi a, 84% de tumo-
res secretores de GH, y 82% de tumores secretores de prolacti a, 
que so  equivale tes o mejores que las tasas reportadas e  metaa-
 álisis similares de abordajes microquirúrgicos. Otro metaa álisis 
más recie te27 i cluyó estudios adicio ales y los estudios origi a-
les utilizados e  el metaa álisis de Tabaee et al.26 para evaluar los 
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Tabla 3 
Resume  de las ci co mayores series de más de pacie tes co  AHNF que recibiero  radiocirugía 
Estudio   Seguimie to* Co trol tumor Hipopituitarismo Déficit PPCC 
Liščák et al.58 140 60 100% e  5 a ̃ os 2% 0% 
Iwata et al.59 100 33 98% e  3 a ̃ os 4% 1% 
Park et al.60 125 62 94 y 76% a 5 y 10 a. 24% 0,8% II, 1,6% otros 
Starke et al.61 140 50 97 y 87% a 5 y 10 a. 30% 12,8% II, 0,9% otros 
Sheeha  et al.62 512 36 91 y 85% a 5 y 10 a. 21% 6,6% II, 2,7% otros 
PPCC: pares cra eales. 
* Seguimie to e  meses. 
El hipopituitarismo es u a complicació  frecue te que ocurre e  
5-40% de los casos y hasta e  u  80% a los 10 a ̃os38. La radiació  
i duce fallo hipofisario y tambié  hipotalámico frecue teme te 
co  hiperprolacti emia. El riesgo visual y la radio ecrosis pue-
de  ser virtualme te elimi ados al aplicar u a dosis total i ferior 
a 50 Gy, fraccio a do 1,8 Gy por día y hacie do u a dosimetría 
3D39. Au que los tumores radioi ducidos so  i frecue tes existe 
u  riesgo del 2% a los 10 a ̃   os. Seos, 2,4% a los 20 y 8,5% a los 30 a˜ 
ha  e co trado gliomas, sarcomas y me i giomas40. 
La radiocirugía (12-18 Gy e  u a sola sesió ) co sigue 83-
100% de co trol tumoral e i duce hipopituitarismo e  0-39% de los 
pacie tes que prese ta  tumores de me os de 3 cm de diámetro y al 
me os 3 mm de dista cia de las vías ópticas41. E  la tabla 3 se mues-
tra  algu as de las series más importa tes de tratamie to de AHNF 
co  radiocirugía. La radioterapia estereotáxica fraccio ada (48–54 
Gy co  2 Gy por fracció ) se desarrolló para mi imizar la tasa de 
complicacio es y mejorar la precisió  co  respecto a radioterapia 
co ve cio al (1-2 mm e  lugar de 3-5 mm). Existe la posibilidad de 
realizar el fraccio amie to e  pocas sesio es, el llamado hipofrac-
cio amie to (25 Gy e  ci co fraccio es o 21 Gy e  tres fraccio es), 
que tambié  ha mostrado ser efectivos38. No hay co se so sobre el 
mome to óptimo para admi istrar la radioterapia, au que parece 
que el tratamie to radioquirúrgico adyuva te (a tes de seis meses 
después de la operació ) produce el mismo efecto a largo plazo e  el 
co trol tumoral como radiocirugía retrasada (e  el mome to de la 
progresió ), co  tasas de efectividad del 92 y 96%, respectivame te. 
Hay estudios co  radiocirugía y co  Gamma knife que apoya  este 
criterio42,43. 
Por ta to, la eficacia de la radioterapia postoperatoria es evi-
de te, i depe die teme te de la téc ica, y la radioterapia tardía 
parece ta  efectiva como el tratamie to tempra o e  cua to al co -
trol local. La te de cia actual es diferir la radioterapia a la etapa de 
recurre cia co firmada para mi imizar la probabilidad de hipo-
pituitarismo i ducido por la radiació  y de aparició  de tumores 
radioi ducidos18. 
Historia natural de los AHNF 
Es  ecesario co ocer el comportamie to de los ade omas de 
hipófisis, ya que au que sea  tumores be ig os, su crecimie to 
puede producir co secue cias devastadoras. Saber cómo se com-
porta  a lo largo del tiempo  os ayudaría a i dicar u  tratamie to 
activo solame te e  aquellos casos e  que sea  ecesario. Au que 
su tasa de progresió  es difícil de estimar, so  muchos los estu-
dios que i te ta  predecir el comportamie to de estos tumores 
be ig os. E  u  estudio retrospectivo realizado e  Oxford, se estu-
diaro  40 pacie tes co  presu tos AHNF que  o fuero  tratados 
e  el mome to de la detecció  y te ía  u  seguimie to regular. 
Demostraro  que dura te u  período de 16 a ̃os e  los sujetos 
co  macroade omas, la probabilidad acumulativa de crecimie to 
tumoral a los cuatro a ̃ os del i icio del periodo de observació  fue 
del 44%. La gra  mayoría de los macroade omas co  u  aume to de 
tama ̃o (11/12) te ía  compresió  quiasmática co  o si  defectos 
del campo visual. Por el co trario, los sujetos co  microade omas 
te ía  u a peque ̃a probabilidad de crecimie to tumoral (19% a 
los cuatro a ̃os), que  o se asociaba co  compromiso visual. Estos 
datos sugiere  que la política de «mirar y esperar» parece razo able 
para los microade omas, pero probableme te  o sea u  e foque 
seguro para los macroaode omas44. Algu os AHNF muestra  u  
crecimie to le to y requiere  u  periodo de observació  prolo -
gado, mie tras que otros actúa  más agresivame te e i vade  las 
estructuras veci as, lo que requiere i terve ció   euroquirúrgica 
para preve ir que a largo plazo se produzca u a afectació  visual o 
hipofu ció  hipofisaria45. 
El otro pu to a co siderar sería el riesgo de recidiva o creci-
mie to de u  resto tumoral e  u  pacie te ya i terve ido. U  
estudio sobre 159 pacie tes co  AHNF46 sometidos a cirugía, mos-
tró que el riesgo de recurre cia era 3,7 veces mayor e  el subgrupo 
que mostraba  restos tumorales extraselares, e  comparació  co  
aquellos que te ía  resto solame te i traselar. Además, sólo el 
20,1% de los tumores co  resecció  completa recurriero  co  el 
tiempo. E  los pacie tes co  resto ta to i tra como extraselar, la 
tasa de recurre cia fue mayor a los 10 a ̃ os e  comparació  co  los 
ci co a ̃os, lo que lleva a la co clusió  de que el seguimie to se debe 
hacer por u  periodo de tiempo i defi ido, y que el tratamie to 
quirúrgico debe ser más agresivo e  los casos de afectació  extra-
selar. U  metaa álisis publicado e  2012 que recogió 971 casos 
de AHNF47, corrobó los datos del a terior estudio y co cluyó que 
i cluso si  resto tumoral tras la cirugía, el 12% recidiva  a los 10 
a ̃os. E tre los que te ía  resto tumoral, este creció e  el 46% de 
los casos. 
Respecto a la i flue cia de estos tumores e  la espera za de 
vida, u  estudio britá ico co  546 AHNF, mostró u a mortalidad 
esta darizada 3,6 veces más alta que la població  ge eral, atribui-
ble a eve tos cardiovasculares, i feccio es y  eoplasias. El ú ico 
factor predictivo fue la edad superior a 50 a ̃os e  el mome to del 
diag óstico48. 
Abordaje terapéutico de los AHNF 
A te la sospecha de u  AHNF siempre hay que realizar u  estu-
dio hormo al, y a ̃adir u  estudio  eurooftalmológico si se trata 
de u  macroade oma, cuyos datos ju to co  la reso a cia mag-
 ética  os ayudará e  la decisió  de si está i dicada la realizació  
de tratamie to quirúrgico, que siempre es la primera opció  de 
tratamie to. 
Las i dicacio es más aceptadas de i dicació  quirúrgica 
so 49–51: 
• Si tomatología  eurológica. 
• Ade omas que co tactaba  co  la vía óptica. 
• Ade omas e  los que tras decidirse u  tratamie to expecta te, 
se observó crecimie to tumoral dura te el seguimie to. 
Si se trata de ade omas que  o comprime  la vía óptica  i 
produce  alteracio es hormo ales, habitualme te se opta por tra-
tamie to expecta te co  vigila cia periódica52,53. 
E  el caso de que el pacie te haya sido i terve ido, si  o hay 
resto tumoral o este es muy peque ̃ o, y la a atomía patológica  o 
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Figura 2. Algoritmo de ma ejo de u  pacie te co  sospecha de ade oma hipofisario  o fu cio a te. 
AHNF: ade oma hipofisario  o fu cio a te; RM: reso a cia mag ética; AP: a atomía patológica; Rt: radioterapia. 
muestra datos de agresividad (carci oma o ki-67 elevado), se hace 
vigila cia periódica10,52,53. 
Si hay resto importa te o el tumor es agresivo, se comple-
tará el tratamie to co  radioterapia. Si a pesar de ello el tumor 
co ti úa progresa do, o se ha  agotado las opcio es de repetir ciru-
gía y radioterapia, se valorará i iciar temozolomida o cabergoli a 
(fig. 2)18,54,55. Debido a los resultados positivos obte idos co  el 
tratamie to co  cabergoli a, ha sido i cluida e  el esquema tera-
péutico, au que hay que te er e  cue ta que e  la actualidad  o 
figura e  su ficha téc ica la i dicació  para AHNF. Por ta to siem-
pre se debe emplear como fármaco fuera de i dicació  y tras firmar 
el pacie te el co se timie to i formado. 
E  los casos de recidivas o crecimie to de u  resto tumoral, se 
i te tará u a  ueva cirugía si se co sidera que se puede hacer u a 
exéresis de u  volume  sig ificativo de la lesió . E  caso de que  o 
se haya podido hacer la rei terve ció , o exista cualquier resto, se 
aco seja completar el tratamie to co  radioterapia17,18,56,57. 
Conclusiones 
Se debe realizar u  tratamie to activo de los ade omas hipofisa-
rios que produce  sí tomas, co tacta  co  la vía óptica o muestra  
crecimie to e  pruebas de image . El tratamie to será quirúr-
gico, reservá dose la radioterapia fu dame talme te para casos 
de resto tumoral postquirúrgico sig ificativo  o extirpable y para 
casos de a atomías patológicas agresivas. El tratamie to médico 
se reserva para situacio es e  que se ha agotado el tratamie to 
quirúrgico y radioterápico. 
El tratamie to quirúrgico más aco sejable es el e doscópico, 
au que e  ma os expertas la microcirugía obtie e resultados sólo 
ligerame te i feriores. 
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ANEXO VI. PREMIOS OBTENIDOS A PARTIR 
DE ESTA TESIS 
Primer premio en la convocatoria por parte de la Sociedad Madrileña de Neurocirugía del 
XIV Premio Neuroquirúrgico de la SONCAM “Dr. Pedro Mata”, con el trabajo titulado: 
“Estudio volumétrico de adenomas hipofisarios no funcionantes: factores implicados en 
el grado de resección en cirugía endoscópica endonasal”. 
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ANEXO VII. MATERIAL AUDIOVISUAL DE 
APOYO AL CONTENIDO DE ESTA TESIS 
Puede descargar el contenido audiovisual que sirve de apoyo al contenido de esta tesis 
en el siguiente enlace: 
https://drive.google.com/drive/folders/11IUnF VdUNzHI4Pz A5Jct5Gg7ZoJZS5 
También puede escanear el siguiente código QR para acceder al material audiovisual. 
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